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- EVA-DM-cond: intensidad del dolor menstrual condicionado 

- EVA-max-DM: intensidad máxima del dolor menstrual 

- EVA-media-DM: intensidad promedio del dolor menstrual 

- EVA-residual: intensidad del dolor residual 60 segundos tras haber retirado la estimulación. 

- FSH: hormona foliculoestimulante 

- GABA: ácido γ aminobutírico 

- GRD: ganglio de la raíz dorsal 

- IASP: Asociación Internacional para el estudio del dolor. 

- IMC: índice de masa corporal 

- LH: hormona luteinizante 

- mGluR: receptor de glutamato metabotrópico 

- NMDA: receptor N-metil-D-aspartato 
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- Nº AREA-60s: número de áreas del dolor inducido por presión, a los 60 segundos de la 

estimulación. 

- Nº AREA-DM: número de áreas del dolor menstrual 

- Nº AREA-DM-basal: número de áreas del dolor menstrual basal 

- Nº AREA-DM-cond: número de áreas del dolor menstrual condicionado 

- PKA: proteína quinasa A 

- PKC: proteína quinasa C 

- SNC: sistema nervioso central 

- SS: somatosensorial 

- STD: sumación temporal del dolor 

- Tamaño AREA-60s: tamaño del área del dolor inducido por presión, a los 60 segundos de la 

estimulación (píxeles) 

- Tamaño AREA-DM: tamaño del área del dolor menstrual (píxeles) 

- Tamaño AREA-DM-basal: tamaño del área del dolor menstrual basal (píxeles) 

- Tamaño AREA-DM-cond: tamaño del área del dolor menstrual condicionado (píxeles) 

- UDP: umbral de dolor a la presión 

- %MOD-EVA: porcentaje de modulación de la intensidad del dolor menstrual 

- %MOD-nº AREA: porcentaje de modulación del número de áreas del dolor menstrual 

- %MOD-tamaño AREA: porcentaje de modulación del tamaño del área del dolor menstrual 

- <5: mujeres hasta 5 años tras la menarquía 

- >15: mujeres a partir de 15 años tras la menarquía 

- 5-15: mujeres entre 5 y 15 años tras la menarquía 
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RESUMEN    

 
 
 
 

 
 
 
 
 

Introducción: El dolor crónico es más prevalente y discapacitante en el sexo femenino. La 

dismenorrea primaria (DP), que se caracteriza por la presentación de dolor menstrual severo y 

recurrente en mujeres aparentemente sanas, se ha clasificado recientemente como un síndrome de 

dolor crónico primario. La facilitación central de los mecanismos de dolor es un hallazgo común a 

muchos síndromes de dolor crónico primario, conduciendo a una disfunción sensorial cuyo 

resultado es la percepción de dolor incluso en ausencia de causa periférica. La elevada prevalencia 

y comorbilidad de la DP sugieren que podría estar relacionada con el impacto desproporcionado del 

dolor crónico en el sexo femenino. Sin embargo, no ha sido apenas investigada. Se desconocen los 

mecanismos de dolor que la subyacen, su progresión en el tiempo, la influencia de las fases del ciclo 

menstrual y la implicación de la esfera emocional. El estudio de la distribución del dolor inducido 

por presión a nivel muscular, que ha mostrado ser útil para evaluar los mecanismos de dolor en 

otros síndromes de dolor crónico, no se ha explorado en mujeres con DP.  

Material y métodos: 30 mujeres con DP severa y 30 controles sanas fueron divididas en 3 subgrupos 

(n=10) de acuerdo con la duración de su historia menstrual (<5, 5-15, o >15 años desde la 

menarquía). Se evaluaron los umbrales de dolor a la presión en abdomen, caderas y brazos, la 

distribución del dolor inducido por presión en el músculo glúteo medio, la sumación temporal y el 

dolor residual, en 3 fases diferenciadas del ciclo menstrual, junto a los niveles de ansiedad, 

depresión y estrés.  

Resultados: En comparación con las controles, las mujeres con DP mostraron hiperalgesia 

generalizada en todas las fases del ciclo menstrual (P<0,05), así como áreas de dolor inducido más 

expandidas durante la fase menstrual (P<0,01), y valores aumentados de sumación temporal del 

dolor y dolor residual en el promedio global de las 3 fases del ciclo (P<0,05). Estas manifestaciones 

fueron más notables en las fases menstrual y premenstrual frente a la ovulación en el grupo DP 

(P<0,01). Además, en las mujeres con una historia de DP más larga (>15 años), se halló una 

distribución más expandida del dolor inducido por presión, una modulación más deficiente del dolor 

menstrual, así como mayores áreas de dolor menstrual en comparación con las mujeres con la 

historia de DP más corta (<5 años) (P<0,01). Se observó una fuerte correlación entre la distribución 

del dolor menstrual y la del dolor inducido por presión (P<0,001).  

Conclusión: Estos hallazgos sugieren que la DP severa es una condición progresiva, con mecanismos 

centrales de facilitación del dolor contribuyendo a la recurrencia y exacerbación del dolor.  
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Palabras clave: dismenorrea primaria, distribución del dolor, quantitative sensory testing, ciclo 

menstrual, edad. 
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ABSTRACT    

 
 
 
 

 
 
 
 
 

Introduction: Chronic pain affects women disproportionately in terms of prevalence and disability. 

Primary dysmenorrhea (PD), characterized by recurrent severe menstrual pain in otherwise healthy 

women, has been recently classified as chronic pain syndrome. Findings of facilitated central pain 

mechanisms are common in many chronic primary pain syndromes, conducting to an altered 

sensory function where pain is felt even in the absence of peripheral damage. Given the high 

prevalence and comorbidity of PD, its role in the major impact of chronic pain in women is 

suggested. Nevertheless, PD remains understudied. The underlying nociceptive mechanisms, its 

progression over time, the influence of the menstrual cycle phases and the emotional component 

are poorly understood. While the distribution of muscle-induced pain has been used to assess 

nociceptive processing in other pain conditions, it is unexplored in PD.  

Methods: Thirty women with severe PD and 30 healthy control women were divided into 3 

subgroups (n=10) according to the length of their menstrual history (<5, 5-15, or >15 years since 

menarche). Bodily pressure pain sensitivity at the abdomen, hips, and arms, pressure-induced pain 

distribution over the gluteus medius muscle, temporal summation of pain, and pain intensity after 

stimulus cessation were assessed at 3 menstrual cycle phases, as well as the emotional state. 

Results: Compared to controls, women with PD showed widespread hyperalgesia in every menstrual 

cycle phase (P<0.05), enlarged pressure-induced pain areas during menstruations (P<0.01), as well 

as increased temporal summation of pain and pain after stimulus cessation in the overall menstrual 

cycle (P<0.05). These manifestations were greater during the menstrual and premenstrual phases 

compared to ovulation in the PD group (P<0.01). Furthermore, long-term PD (>15 years) 

demonstrated enhanced pressure-induced pain distribution, reduced modulation of the menstrual 

pain, enlarged menstrual pain areas, and increased number of days with severe menstrual pain, 

compared to women suffering PD up to 5 years (P<0.05). Pressure-induced and menstrual pain 

distributions were strongly associated (P<0.001).  

Conclusion: These findings suggest that severe PD is a progressive condition with central pain 

mechanisms underlying deep-tissue hyperalgesia, contributing to pain recurrence and exacerbation. 

Keywords: primary dysmenorrhea, pain distribution, quantitative sensory testing, menstrual cycle, 

age. 
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1. INTRODUCCIÓN 

 

1.1. DOLOR CRÓNICO 

El dolor crónico es unos de los grandes problemas de salud a nivel mundial. Los datos 

epidemiológicos indican que es padecido por el 20-30% de la población.(1,2) El dolor crónico tiene un 

alto impacto en la calidad de vida de las personas, es una de las mayores causas de discapacidad e 

implica grandes costes sociosanitarios en todos los países. En Estados Unidos, se calcula un gasto 

anual de 635 billones de dólares, por encima de los gastos generados por el cáncer o las 

enfermedades cardiovasculares.(3,4)  

“El dolor es una experiencia sensorial y emocional desagradable, asociada a un daño tisular 

real o potencial, o descrita en términos de tal daño. Con frecuencia, el dolor es un síntoma de alarma 

frente a una patología o lesión en los tejidos. En dichos casos, es preciso tratar la patología para 

resolver el dolor. Sin embargo, el dolor puede persistir tras el adecuado tratamiento de la patología 

que inicialmente lo causó, o bien cuando ésta no puede ser tratada adecuadamente. Por otro lado, 

existen otros síndromes en los que el dolor está presente sin ser originado por una patología o lesión 

de los tejidos”, dicta la Asociación Internacional para el Estudio del Dolor. (5),6)  

En general, se establece un plazo de 3 meses de dolor persistente o recurrente, o un plazo de 

6 meses en caso del dolor cíclico, para considerar que el dolor es crónico.(7) Son muchos los 

síndromes de dolor crónico, y existe una gran diversidad también en la presentación clínica de cada 

síndrome. Además, la comorbilidad es elevada entre ellos. Los mecanismos neurofisiológicos 

previamente conocidos para explicar el dolor agudo ante un daño tisular han requerido un estudio 

en mayor profundidad, al no poder explicarse el dolor crónico sólo en base a aquéllos.(8,9)  

La nocicepción, o detección de estímulos nocivos, es útil para prevenir daños en los tejidos y 

garantizar su curación. Genera reflejos de retirada frente a estímulos nocivos, así como una 

percepción sensorial y emocional desagradable que, a través de estrategias conductuales complejas, 

busca la evitación del contacto con dichos estímulos. Sin embargo, en el dolor crónico, la 

nocicepción está alterada; el dolor no guarda una relación proporcionada con la presencia, 

intensidad o duración de los estímulos nocivos.(8-10)  
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El estudio del dolor crónico ha permitido evidenciar mecanismos mediante los cuales el 

sistema nociceptivo facilita la nocicepción y disminuye la eficacia de sus sistemas de analgesia 

endógena.(8,11)  

En este escenario, la comunidad científica de dolor, desde el año 2001, indica que el dolor 

crónico no es necesariamente un síntoma, sino que puede deberse a una disfunción del sistema 

nociceptivo. Por tanto, debe considerarse una patología en sí mismo y estudiar sus 

mecanismos.(10,12) La disfunción sensorial y la contribución de la esfera psicosocial en las alteraciones 

del sistema nociceptivo han quedado de manifiesto.(13)  

En línea con este cambio de paradigma, la dismenorrea primaria, o dolor menstrual 

recurrente en ausencia de patología pélvica, ha sido incluida como un síndrome de dolor crónico. 

Hasta el año 2019, la ciencia biomédica la ha etiquetado como trastorno somatomorfo,(5,7) en un 

cajón desastre junto a otros síndromes inexplicables en base a patología tisular, como la 

fibromialgia, la migraña o el intestino irritable, en los que durante la última década se ha hallado la 

alteración del sistema nociceptivo. Coincidentemente, la IASP advirtió de la necesidad de estudiar 

los mecanismos de dolor que subyacen a la dismenorrea primaria.(14,15) Por su elevada prevalencia 

y comorbilidad, podría ser clave para entender el impacto desproporcionado del dolor crónico en el 

sexo femenino. Sin embargo, los mecanismos de dolor que subyacen a la dismenorrea primaria 

continúan sin esclarecerse y recibiendo muy poca atención en investigación.(15,16) 

 

 

A continuación, se introduce la evidencia disponible respecto a los mecanismos de dolor, los 

métodos para cuantificarlos y la influencia de los factores psicosociales. En posteriores secciones se 

presentan las diferencias ligadas al sexo en el dolor crónico, la influencia hormonal y del ciclo 

menstrual en los mecanismos de dolor. Finalmente, se aborda la dismenorrea y, más 

concretamente, la dismenorrea primaria, síndrome cuyos mecanismos de dolor son el foco de 

estudio de la presente tesis doctoral.  
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 1.2. MECANISMOS DE DOLOR 

 

La función del sistema nociceptivo se realiza a través de los procesos de transducción, 

transmisión y modulación, cuyos mecanismos se exponen a continuación: 

 

 1.2.1. Mecanismos de transducción 

 Los nociceptores son receptores especializados que se hallan en las terminaciones periféricas 

de las fibras nerviosas primarias aferentes, ubicados a nivel de los tejidos somáticos (piel, músculos 

y articulaciones) y viscerales. Los nociceptores son activados por una gran variedad de sustancias 

químicas, así como por temperaturas o estímulos mecánicos nocivos, y/o por la inflamación 

subsecuente a los daños tisulares. En presencia de dichos estímulos, se abren los canales iónicos de 

la membrana de la fibra nerviosa, que se despolariza, transduciendo el estímulo nocivo en energía 

eléctrica.(8,17)   

 Las fibras primarias se clasifican en función de la naturaleza de los estímulos que las excitan 

(nociceptores químicos, térmicos, mecánicos, o polimodales), del grado de intensidad de los 

estímulos que requieren para activarse (bajo umbral versus alto umbral), así como de su velocidad 

de conducción (fibras mielínicas A-delta de conducción rápida, y fibras C, amielínicas, de conducción 

lenta). En las terminaciones de las fibras nerviosas primarias existen también nociceptores silentes 

que, en condiciones normales, solo se activan ante la presencia de daño e inflamación en los 

tejidos.(8,18) 

 

1.2.2. Mecanismos de transmisión 

 La energía eléctrica generada en las terminaciones de las fibras aferentes se transmite a lo 

largo de toda la fibra nerviosa hasta alcanzar la siguiente sinapsis. Concretamente, las fibras 

primarias tienen su núcleo en el ganglio de la raíz dorsal de la médula espinal, donde convergen con 

otras múltiples fibras aferentes, y continúan hasta la sinapsis con las neuronas de segundo orden en 

el asta dorsal de la médula espinal. A ésta se la denomina primera sinapsis, transmitiéndose la 

nocicepción a nivel del sistema nervioso central (SNC).(18,19)  
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 La mayor parte de las neuronas nociceptivas de segundo orden decusan en la comisura 

ventral, continuando su ascensión por la médula espinal contralateral hacia los centros 

supraespinales. Las neuronas de segundo orden utilizan diferentes vías medulares ascendentes, 

siendo tres las principales: el tracto espinotalámico lateral, el tracto espinotalámico medial y la vía 

espino-parabraquio-amigdalina e hipotalámica. Las neuronas de segundo orden que ascienden por 

el tracto espinotalámico lateral llegan al tálamo, donde sucede la segunda sinapsis, y la neurona de 

tercer orden continúa la transmisión hasta las áreas 1 y 2 del córtex somatosensorial(13,20) (fig. 1).  

 

 

 

Figura 1. Representación de la transmisión nociceptiva ascendente. Recorrido de la información nociceptiva, 

partiendo de la periferia, hasta el asta dorsal de la médula espinal (1ª sinapsis), transcurriendo por el tracto 

espinotalámico lateral hasta el tálamo (2ª sinapsis) y proyectándose al córtex somatosensorial (SS). 

Abreviaturas: GRD, ganglio de la raíz dorsal. 
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Respecto a las neuronas que ascienden por el tracto espinotalámico medial, también realizan 

la segunda sinapsis en el tálamo, y continúan la transmisión hasta la ínsula, el córtex cingulado 

anterior y el córtex prefrontal. Además, las neuronas de ambos tractos espinotalámicos confluyen 

en el tálamo con las neuronas aferentes de la vía de los cordones posteriores, que transmiten 

nocicepción visceral. Todos estos inputs nociceptivos son procesados en el tálamo antes de alcanzar 

las estructuras corticales, donde emerge la percepción consciente del dolor. Por otro lado, las 

neuronas que ascienden por la vía espino-parabraquio-amigdalina e hipotalámica (también 

denominada tracto límbico), llegan a la amígdala y al hipotálamo. A su vez, estos centros 

subtalámicos transmiten la información nociceptiva a la ínsula y al córtex somatosensorial mediante 

la vía somatosensorial cortico-límbica. La red neuronal que comprende estas interconexiones de los 

centros superiores del SNC se denomina neuromatriz del dolor.(20-23) 

 Los mecanismos talamocorticales y subtalamocorticales permiten la integración de los 

aspectos cognitivo, discriminativo-sensorial, afectivo-motivacional, vegetativo (funciones 

viscerales, endocrinas y de homeostasis, entre otros), propioceptivo, motor, auditivo, visual, de 

aprendizaje y memoria, en la percepción del dolor(20,24,25) (fig. 2). 
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Figura 2. Neuromatriz del dolor. Se representan las proyecciones neuronales entre los distintos centros 

cerebrales, y su participación integrando la información nociceptiva  que da lugar a la percepción del dolor. 

Abreviaturas: (C-), córtex; prefrontal; (CA), cingulado anterior; motor suplementario; SS1, 

somatosensorial 1; (SS2) somatosensorial 2; (PP), parietal posterior. 

 

 

1.2.3. Mecanismos de modulación 

 La modulación es el conjunto de procesos mediante los cuales el sistema nervioso central 

puede facilitar y/o inhibir la transmisión de la nocicepción en todos los niveles del sistema 

nociceptivo. Ante la estimulación nociva, se activan a la vez ambos tipos de mecanismos,  

excitatorios e inhibitorios. Estos mecanismos son llevados a cabo mediante múltiples sustancias que 

actúan como mediadores químicos, facilitando o inhibiendo la despolarización de las fibras 

nerviosas mediante flujos iónicos a través de su membrana y apertura de canales receptores afines. 

Las neuronas excitatorias y las inhibitorias difieren a nivel morfológico, electrofisiológico, en su 

neuroplasticidad, y liberan distintos neuropéptidos.(19,26)  
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El glutamato es el más abundante de los neurotransmisores que median la excitación 

nociceptiva, generando la entrada de iones de calcio (Ca+2) que desencadenan la despolarización de 

las fibras. La entrada de glutamato a la fibra nerviosa es dependiente de los receptores 

glutaminérgicos (NMDA y AMPA) de su membrana. Los mecanismos de modulación median la 

liberación versus supresión de glutamato, la activación versus bloqueo de sus receptores, y la 

expresión génica implicada en la síntesis de las proteínas neuronales. Otras sustancias específicas 

de los procesos de excitación son la sustancia P, el péptido relacionado con el gen de la calcitonina 

o CGRP, las histaminas y las prostaglandinas, junto a las citoquinas y el factor de crecimiento 

nervioso, que estimulan su producción. La inhibición del dolor se lleva a cabo por la síntesis y 

liberación de otras sustancias en las mismas sinapsis, destacando los péptidos opioides y el ácido γ 

aminobutírico (o GABA. Por otro lado, un gran número de sustancias ejercen un rol excitatorio en 

unos niveles del sistema nociceptivo, e inhibitorio en otros. Es el caso de neurotransmisores como 

la serotonina o la noradrenalina, y de muchas moléculas y células que también participan en otros 

procesos sistémicos, como las hormonas o las células inmunes.(8,19,27) 

 En población sana, sendos procesos de excitación e inhibición ocurren de manera equilibrada. 

Sin embargo, en el dolor crónico generalmente existe un desequilibrio, amplificándose la 

transmisión nociceptiva. La manifestación de estos mecanismos de neuroplasticidad que favorecen 

la hiperexcitabilidad nociceptiva se ha denominado sensibilización central, indicando la disfunción 

del sistema nociceptivo.(8,28) Generalmente, suele ir unida a una disminución de la eficacia de los 

mecanismos de inhibición del dolor, siendo ambos hallazgos habituales en el dolor crónico.(29,30) 

 A continuación, se exponen los mecanismos implicados en la facilitación y en la inhibición del 

dolor en los distintos niveles del neuroaxis, algunos de ellos evaluados en la presente investigación:  
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MECANISMOS DE FACILITACIÓN  

Las fibras primarias presentan un reflejo axonal antidrómico, pudiendo liberar neuropéptidos 

nociceptivos e inflamatorios (sustancia P, glutamato y CGRP) a la periferia cuando están 

sensibilizadas. La activación de este mecanismo retroalimenta la sensibilización, generándose un 

aumento de la nocicepción a nivel periférico en presencia de dichos neuropéptidos, que facilita la 

apertura de los canales iónicos, la entrada de iones de Calcio (Ca+2) y la despolarización de las fibras 

primarias. En consecuencia, sus umbrales de excitabilidad disminuyen y los nociceptores silentes se 

activan, aumentando la transducción y la transmisión nociceptiva. Este fenómeno se denomina 

sensibilización periférica, consiste en la reducción del umbral de activación de las neuronas 

primarias y en el aumento de su señalización nociceptiva frente a la estimulación supraumbral. Su 

manifestación es la hiperalgesia primaria y se objetiva mediante el hallazgo de una mayor 

sensibilidad al dolor. Cuando la hiperalgesia existe solo a nivel de los tejidos dañados, se denomina 

hiperalgesia primaria y cumple una función protectora. Sin embargo, en algunos síndromes de dolor 

crónico que cursan con procesos inflamatorios locales anormales, como la artritis reumatoide, el 

intestino irritable o la endometriosis, esta sensibilización periférica mantenida contribuye a la 

sensibilización central.(8,31,32)  

La transmisión masiva de nocicepción por parte de las fibras aferentes primarias al asta 

posterior de la médula espinal activa una serie de mecanismos espinales que generan cambios en 

la excitabilidad de las neuronas espinales o de 2º orden:(33) se activan los receptores NMDA de la 

membrana celular de las fibras C, facilitando la entrada de glutamato; la presencia de glutamato a 

nivel intracelular activa a los receptores mGLuR, que en condiciones normales no participan en la 

nocicepción, ampliando los campos receptivos de la sinapsis; la sustancia P se une al receptor de la 

neuroquinina-1 y provoca una despolarización de larga duración en la neurona espinal, que permite 

la sumación de los potenciales sinápticos evocados por las aferencias primarias; El CGRP se une al 

receptor CGRP-1 de la neurona espinal y potencia los efectos de la sustancia P a nivel 

postsináptico.(34) A consecuencia de estos procesos de aumento de la permeabilidad de la 

membrana celular a las sustancias nociceptivas, sucede la entrada masiva de iones Ca+2 a las 

neuronas de 2º orden. Ello provoca la activación de las proteínas intracelulares quinasas A y C (PKA 

y PKC), que a su vez ejercen dos mecanismos. Por un lado, generan la penetración de la proteína 

quinasa ERK al núcleo celular, poniendo en marcha la transcripción y síntesis de los péptidos 

necesarios para la proliferación y fosforilación de los receptores y canales iónicos de membrana que  
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permiten la entrada de sustancias nociceptivas. Esta neuroplasticidad fortalece la eficacia sináptica 

y contribuye al mantenimiento de la hiperexcitabilidad en las sinapsis nociceptivas. Por otro lado, la 

activación de las quinasas interviene disminuyendo la liberación de GABA por parte de las neuronas 

inhibitorias, tanto a nivel del segmento medular sensibilizado como en la sustancia gris 

periacueductal, centro efector de la inhibición de la médula espinal. De este modo, se reduce la 

inhibición tónica inhibitoria que el GABA ejerce a nivel espinal.(19,34,35)  

 

Por otro lado, los campos receptivos de las neuronas espinales somatosensoriales no son fijos, 

sino que presentan una gran plasticidad. Incluyen principalmente las aferencias primarias de su 

campo receptivo, pero también otras aferencias silentes, e incluso pueden abarcar aferencias 

primarias externas a su campo. En presencia de un daño tisular agudo, esta maleabilidad permite la 

protección de toda la región corporal que circunda al tejido dañado. Los campos receptivos de las 

neuronas de 2º orden se expanden, unidos a la activación de neuronas silentes, que pasan a ser 

sensibles al glutamato.(36) El aumento de los campos receptivos aumenta la excitabilidad  en el 

segmento medular, afectando también a las sinapsis convergentes a nivel espinal.(33,37) La 

manifestación de estos mecanismos existentes en una determinada región corporal relacionada con 

un daño en los tejidos se denomina hiperalgesia segmentaria.(28) Sin embargo, cuando este  aumento 

de los campos receptivos y de la hiperexcitabilidad de las neuronas de 2º orden, existe a lo largo de 

todo el asta dorsal, es indicativo de mecanismos centrales de facilitación del dolor.(38) Su 

manifestación es la hiperalgesia generalizada, y es un hallazgo frecuente en los síndromes de dolor 

crónico. Se observa una disminución de los umbrales nociceptivos, pudiendo excitarse por 

estímulos de intensidad normalmente no nociva, junto a una facilitación de la transmisión 

nociceptiva.(28) Ante la estimulación nociva de las fibras aferentes, se amplifica la intensidad del 

dolor, así como sus características espaciales y temporales.(8) Un aumento en la distribución o 

expansión de las áreas de dolor, así como un aumento en la duración del dolor inducidos por una 

estimulación nociva, se relacionan también con mecanismos de ampliación de los campos 

receptivos en las sinapsis espinales. En la actualidad se está investigando la implicación de los 

sistemas de inhibición descendente en la modulación de estos mecanismos.(39,40) 
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El wind-up es otro de los mecanismos de facilitación central de la transmisión nociceptiva que 

tienen lugar en las sinapsis del asta dorsal de la médula. Es llevado a cabo por las neuronas de 

segundo orden de amplio rango dinámico, que se caracterizan por ser multirreceptoras, recibiendo 

tanto aferencias nociceptivas como aferencias con información sensorial no nociceptiva, 

provenientes de vísceras y tejidos somáticos.(8,41) Ante una estimulación nociva de las fibras C 

repetida a baja frecuencia, o mantenida, en condiciones saludables las fibras nerviosas vuelven al 

estado de reposo durante los períodos entre estímulos, o bien sucede una acomodación y la fibra 

ya no es excitada en caso del estímulo mantenido. Sin embargo, cuando existen mecanismos de 

hiperexcitabilidad o facilitación nociceptiva en el asta dorsal de la médula, se produce una sumación 

progresiva de los potenciales de acción, junto a una potenciación de sus sinapsis y la excitación de 

neuronas silentes y no nociceptivas (previamente señalizando estímulos sensoriales no nocivos). 

Ello implica un aumento exponencial en la transmisión nociceptiva. El wind-up es un mecanismo 

que contribuye al mantenimiento de la hiperexcitabilidad nociceptiva a nivel central. Su 

manifestación es la sumación temporal del dolor, y se ha relacionado con una menor eficacia de los 

mecanismos descendentes de inhibición del dolor (expuestos más adelante).(32,40-42) 

La microglía, población de células inmunes propias del SNC, también está implicada en los 

mecanismos de hiperexcitabilidad neuronal, junto a las células T y los astrocitos. Ante el aumento 

de la nocicepción, estas células liberan citoquinas y quimioquinas. La neuroinflamación 

consecuente, por un lado, activa la síntesis y liberación de glutamato en las neuronas, 

contribuyendo  también a la facilitación central de la transmisión nociceptiva, y actuando tanto a 

nivel del asta dorsal como de las sinapsis supraespinales.(43,44) Adicionalmente, en presencia de estas 

sustancias neuroinflamatorias, se induce la hiperexpresión de determinados genes que codifican la 

síntesis de proteínas en las propias fibras nerviosas. Las proteínas de membrana fortalecen y 

consolidan las sinapsis.(8,45)  

Estos mecanismos de neuroplasticidad conllevan una potenciación de la eficacia sináptica a 

largo plazo. Se han hallado mecanismos de potenciación sináptica en todas las redes neuronales del 

SNC, implicando cambios funcionales y estructurales tanto a nivel pre-sináptico como post-

sináptico. De hecho, estos mecanismos de neuroplasticidad son claves para el aprendizaje y la 

memoria. Sin embargo, a diferencia de las sinapsis del córtex cerebral, en las que esta potenciación 

ocurre sólo en las sinapsis activas, disminuyendo la eficacia en aquellas sinapsis que no están activas, 

la neuroplasticidad conducente a la potenciación de la eficacia sináptica en las neuronas del asta  
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dorsal se da en todas sus sinapsis. Así, a nivel del asta dorsal, la actividad de un grupo de sinapsis 

aumenta la actividad de otros grupos de sinapsis vecinas, expandiendo los campos receptivos y 

potenciando su eficacia sináptica. A consecuencia de estos fenómenos de neuroplasticidad, se 

consolidan las sinapsis transmisoras en todos los niveles del SNC y se incrementa la transmisión 

nociceptiva.(45,46) La potenciación a largo plazo en las sinapsis nociceptivas se asocia al 

mantenimiento del dolor crónico, a un mayor grado de hiperalgesia y, probablemente, a una 

distribución del dolor más expandida. 

 

  

 

 MECANISMOS DE INHIBICIÓN DESCENDENTE 

Los sistemas de analgesia endógenos actúan mediante una serie de fibras nerviosas, 

sustancias neurotransmisoras y receptores que participan en las sinapsis nociceptivas, inhibiendo la 

excitabilidad neuronal y por tanto la transmisión nociceptiva. Estos sistemas son descendentes, 

partiendo desde la neuromatriz cerebral y ejerciendo su acción moduladora a nivel supraespinal, 

espinal y periférico. (26,27)  

La sustancia gris periacueductal y la médula rostroventral, situadas en el tronco del encéfalo, 

son los centros ejecutores más relevantes para la analgesia endógena, según los conocimientos 

actuales (fig. 3). Estos centros tienen la capacidad de inhibir la actividad nociceptiva a nivel del asta 

dorsal de la médula, donde se recibe y transmite la nocicepción periférica.(47) La liberación de 

neurotransmisores inhibitorios por parte de estos centros supraespinales activa a las interneuronas 

inhibitorias espinales que, como se ha enunciado anteriormente, inhiben la transmisión nociceptiva 

a nivel de las sinapsis del asta dorsal, actuando principalmente sobre las fibras C.(48,49) Las sustancias 

neurotransmisoras de la inhibición del dolor son principalmente los opioides (endorfinas, 

encefalinas, dinorfinas, etc.), junto a determinados neurotransmisores autonómicos (dopamina, 

serotonina, norepinefrina) y aminoácidos inhibitorios (GABA, colecistoquinina, y galanina).(26)  
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Sin embargo, la modulación del dolor es el resultado de la integración de la información 

nociceptiva que se realiza en la neuromatriz del dolor, de manera coordinada entre el tálamo, la 

amígdala, y las áreas prefrontal, cingulada anterior, insular y somatosensorial del córtex cerebral, 

entre otros.(50,51) La sustancia gris periacueductal recibe la información modulatoria proveniente de 

la neuromatriz, estando fuertemente interconectada con el hipotálamo, la amígdala y el córtex 

prefrontal.(23,52)  Desde la sustancia gris periacueductal parten proyecciones descendentes a la 

médula rostroventral, que se compone de neuronas denominadas ON y OFF, las cuales modulan la 

actividad nociceptiva a nivel del asta dorsal de la médula mediante las interneuronas inhibitorias 

espinales. La activación de las neuronas ON facilita la excitación de las sinapsis del asta dorsal, 

mientras que la activación de las neuronas OFF desencadena su inhibición(53) (fig. 3). En condiciones 

basales, hay un equilibrio en la activación de ambos tipos de neuronas. Sin embargo, bajo la 

influencia de determinados factores, cognitivos, emocionales u homeostáticos, la médula 

rostroventral puede facilitar la transmisión del dolor mediante la activación de células ON, por 

ejemplo, en situaciones de enfermedad o de posible amenaza, para promover conductas de 

quietud; y por el contrario la nocicepción puede inhibirse mediante la activación de neuronas OFF, 

como sucede en situaciones de estrés o miedo, para garantizar la supervivencia. A este último 

mecanismo se le conoce como analgesia inducida por estrés, y es mediado por el cortisol.(54) En 

modelos de dolor crónico, se ha observado una predominancia mantenida de la actividad de las 

neuronas ON, así como una menor activación de la SGPA, ligadas a la alteración de los mecanismos 

de inhibición.(49,53) Factores como el estrés crónico, la ansiedad, la depresión, las expectativas o las 

creencias, que están implicados en el dolor crónico, han sido asociados a la alteración de la actividad 

a nivel de estos centros ejecutores de la modulación del dolor.(55,56)  

Respecto a los centros corticales, la neuroimagen ha permitido observar alteraciones tanto 

estructurales como funcionales en la neuromatriz del dolor. Según un metaanálisis,(56) existen 

cambios macroscópicos en la sustancia gris cerebral en el dolor crónico, habiéndose descrito su 

disminución a nivel del córtex prefrontal, cingulado anterior, somatosensorial e insular, así como 

del tálamo y la sustancia gris periacueductal, junto a alteraciones en la conectividad funcional entre 

las distintas áreas. Estos hallazgos también se han vinculado a los factores emocionales y cognitivos 

citados previamente. Las hormonas también han mostrado tener efecto en la modulación del dolor. 

Los niveles disminuidos de cortisol que acompañan al estrés crónico, o niveles bajos de testosterona 

y estrógenos al mismo tiempo, se asocian a una disminución de la eficacia de la inhibición 

descendente y a cambios funcionales y estructurales en el córtex cerebral.(57-59)  
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La neuroplasticidad maladaptativa en centros relacionados con la modulación del dolor es 

evidente en el dolor crónico, a todos los niveles del neuroaxis, y parece ser influida por complejas 

interacciones neuro-endocrinas y neuro-inmunes condicionadas por los terrenos biológico y 

psicosocial. Sin embargo, todavía se desconocen muchos de los mecanismos implicados en dicha 

plasticidad a nivel cortical.(13,58-60) (61) 

 

 

Figura 3. Áreas corticales y subcorticales implicadas en la modulación del dolor, correspondientes al córtex (C): 

prefrontal (PF), cingulado anterior (CA), motor suplementario (MOT), somatosensorial 1 (SS1) y 2 (SS2), 

parietal posterior (PP), ínsula y amígdala; y al tronco del encéfalo: tálamo, sustancia gris periacueductal (SGPA) 

y médula rostroventral (MRV). 
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1.3. EVALUACIÓN DE LOS MECANISMOS DE DOLOR 

En el dolor crónico, la identificación de los procesos patofisiológicos que pueden existir a nivel 

periférico en los tejidos es necesaria, pero no es suficiente para explicar la complejidad de los 

procesos que intervienen en el dolor en presencia de un sistema nociceptivo alterado.(8) La 

cuantificación de la función sensorial, por un lado, y el estudio de la esfera psicosocial, por otro, se 

complementan a la hora de investigar la posible existencia de mecanismos de dolor nociplástico.(13)  

 

1.3.1. Pruebas sensoriales cuantitativas 

Las pruebas sensoriales cuantitativas permiten evaluar la función sensorial en la investigación 

clínica sobre humanos. Su evaluación se lleva a cabo mediante la aplicación de estímulos -nocivos y 

no nocivos, de diversa naturaleza (térmicos, mecánicos, isquémicos o químicos), intensidad y 

duración-, y la cuantificación de la experiencia sensorial y/o de dolor resultante. Su validez ha sido 

contrastada en ciencia básica y es ampliamente utilizado para identificar la existencia de 

mecanismos de dolor neuropático, nociceptivo y nociplástico.(32,40,65) Se han desarrollado 

procedimientos tanto estáticos (detección de umbrales nociceptivos) como dinámicos (aplicación 

de estímulos nocivos y cuantificación de la experiencia dolorosa) para medir los distintos 

mecanismos implicados en la excitabilidad del sistema nociceptivo, siendo necesaria su 

comparación con población sana. Se describen a continuación los métodos más ampliamente 

utilizados: 

-  La medición de los umbrales de dolor es una prueba sensorial estática, que define el 

estado basal del sistema nociceptivo. Unos umbrales de detección del dolor disminuidos 

indican una sensibilización del sistema nociceptivo. Su evaluación en diferentes localizaciones 

corporales permite determinar si la hiperexcitabilidad nociceptiva se limita a una región 

corporal o es generalizada, denominándose hiperalgesia primaria, segmentaria o 

generalizada, como ya se ha expuesto en el apartado anterior.(28,65,66) 

- La aplicación de un estímulo supraumbral, cuantificando la intensidad de la experiencia 

dolorosa inducida por éste, es una prueba sensorial dinámica útil para determinar si la 

relación entre la intensidad del estímulo y la intensidad del dolor inducido es proporcionada,  
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o bien está alterada, como sucede cuando existe una hiperexcitabilidad nociceptiva. La 

localización corporal en la que se aplica y mide la provocación del dolor es importante para 

determinar si la hiperalgesia es primaria, segmentaria o generalizada.(28,65,66) 

- Respecto a la evaluación del wind-up, el fenómeno dinámico objetivable asociado a 

este mecanismo es la sumación temporal del dolor. Esta prueba sensorial es dinámica y 

consiste en la aplicación repetida de un estímulo a baja frecuencia, o bien mediante la 

aplicación de un estímulo supraumbral mantenido, sin modificarse los parámetros de 

intensidad del estímulo durante su aplicación. La observación de un aumento progresivo en 

la intensidad del dolor resultante, dependiente del tiempo de mantenimiento o de la 

repetición, pero sin haberse modificado el parámetro de intensidad del estímulo, y la 

observación de un mayor tiempo de duración del dolor tras haber retirado el estímulo, son 

hallazgos de hiperexcitabilidad mediados por el mecanismo de wind-up en el asta dorsal de 

la médula. La observación del fenómeno de sumación temporal del dolor se ha asociado a la 

alteración de los mecanismos de modulación, concretamente a una reducción de la inhibición 

a nivel espinal.(32,65)  

- La distribución del dolor, es decir, la localización y la cuantificación de la expansión del 

área de dolor que acontece ante un estímulo nocivo es útil para explorar los mecanismos de 

facilitación central ligados a la expansión de los campos receptivos en las sinapsis 

nociceptivas. La distribución del dolor se evalúa mediante la aplicación de un estímulo de 

presión supraumbral mantenido a nivel muscular, o bien mediante la compresión isquémica 

mantenida del miembro inferior, y la representación gráfica de las áreas de dolor en mapas 

corporales donde los sujetos pintan las localizaciones dolorosas. La exploración de los 

mecanismos que subyacen a la distribución del dolor cobra especial relevancia en el dolor 

referido y en el dolor crónico generalizado o expandido.(40,66,67) Un reciente estudio ha 

mostrado, además, que una mayor distribución del dolor se asocia a una menor eficiencia de 

los sistemas de inhibición descendente.(39) Dada la implicación de las áreas somatosensoriales 

del córtex cerebral en los aspectos discriminativos de localización del dolor, una mayor 

distribución del dolor podría estar relacionada con la alteración de estos centros corticales.(25) 

No obstante, este es aún un tema inexplorado. 
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- Los mecanismos de inhibición descendente, que modulan la excitabilidad de la médula 

espinal, son indirectamente observados en todos los mecanismos previamente citados. Sin 

embargo, su exploración directa se evalúa mediante una prueba denominada modulación 

condicionada del dolor. Consiste en evaluar la función sensorial en una región corporal y 

observar los cambios que genera en ella un dolor inducido en una región distante. Este 

método se basa en la observación generalizada de que un dolor inhibe a otro dolor 

previamente existente cuando ambos estímulos son aplicados en distintas zonas del cuerpo, 

habiéndose objetivado la participación de los sistemas de inhibición descendentes en dicho 

mecanismo. En cuanto a su aplicación experimental, el efecto de la modulación se cuantifica 

midiendo el parámetro de dolor preexistente en estado basal y tras provocar otro dolor, es 

decir antes y después de ser condicionado. Se considera que los sistemas inhibitorios son 

eficaces cuando el dolor inducido por el estímulo condicionado se reduce en presencia o 

inmediatamente tras la aplicación del estímulo condicionante. (68,69) 

 

1.3.2. Dolor clínico 

 Por otro lado, es precisa también la cuantificación del dolor clínico. Sus manifestaciones de 

intensidad, localización y distribución corporal, frecuencia temporal y duración de la historia de 

dolor, junto a su evaluación cualitativa, aportan información relevante acerca de los mecanismos 

de dolor subyacentes.(70) Por ejemplo, una localización difusa y un dolor descrito como sordo son 

características de la nocicepción visceral.(71) Por otro lado, una distribución más expandida del dolor 

clínico se asocia a una mayor hiperexcitabilidad nociceptiva.(65) Asimismo, tanto la intensidad del 

dolor clínico como la duración de la historia de dolor se han relacionado con mayores alteraciones 

de la conectividad funcional en la neuromatriz del dolor. Más aun, el estudio conjugado de las 

manifestaciones clínicas, añadidas a los hallazgos obtenidos mediante la cuantificación de la función 

sensorial, permite investigar su relación mutua.(70,72) La investigación de dicha relación es 

especialmente relevante en síndromes de dolor recurrentes, como la dismenorrea, la migraña o la 

artritis reumatoide, pudiendo hallarse distinta afectación de los mecanismos de dolor en fases 

sintomáticas y asintomáticas.(73,74)  
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1.4. FACTORES PSICOSOCIALES 

Los centros nerviosos supraespinales que rigen la modulación del dolor no son exclusivos del 

sistema nociceptivo, sino que reciben información y controlan la mayor parte de las funciones del 

organismo, como la percepción sensorial, la propiocepción, el control motor, la cognición, las 

emociones, la homeostasis o las funciones viscerales(6,25) (fig. 2). Estas informaciones son 

incorporadas por el SNC a la hora de elaborar su respuesta moduladora frente a la nocicepción 

aferente. A su vez, a partir de estas informaciones, la neuromatriz cerebral permite integrar las 3 

dimensiones diferentes del dolor: La dimensión sensorial-discriminativa, que comprende los 

factores relativos a la percepción sensorial del dolor (intensidad, duración, localización y expansión 

corporal); la dimensión afectiva-motivacional, que integra los aspectos emocionales del dolor; y la 

dimensión cognitiva-evaluativa, que comprende las creencias implicadas en la propia experiencia 

de dolor, en la evaluación de riesgos y en la conducta asociada al dolor.(25,75) 

Pese a que muchos de los mecanismos de la neuromatriz cerebral aún no se han esclarecido, 

la relación bidireccional existente entre la alteración del sistema nociceptivo y la alteración de las 

esferas emocional y cognitiva ha quedado evidenciada en el dolor crónico.(21,76)  Tanto la hiperalgesia 

generalizada como la deficiencia de la inhibición descendente se han asociado a determinados 

factores psicosociales. Entre ellos, la ansiedad, la depresión, el estrés, el miedo-evitación o la 

catastrofización ante el dolor han mostrado asociación con hallazgos de mecanismos centrales de 

facilitación del dolor, como la hiperalgesia, con la disminución de los mecanismos de inhibición 

descendente, y con la severidad del dolor hallados en distintos síndromes de dolor crónico.(22,24,77-

79) Cabe destacar la elevada comorbilidad entre el dolor crónico y la depresión, afectando esta última 

a más del 50% de los pacientes con dolor crónico. Respecto al estrés, a largo plazo genera una 

disminución de los niveles de cortisol, con la consiguiente alteración de los neurotransmisores 

nociceptivos, habiéndose demostrado su rol en la transición al dolor crónico.(76) Por último, la 

ansiedad, y más concretamente la ansiedad frente al dolor, ligada a conductas de miedo-evitación, 

también son generadoras de hiperexcitabilidad nociceptiva.(80)  
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1.5. CLASIFICACIÓN DEL DOLOR CRÓNICO EN BASE A SUS MECANISMOS 

 La IASP ha establecido un nuevo descriptor para las situaciones de dolor en las que los 

mecanismos de facilitación del dolor mediados por el SNC están presentes. Se ha denominado 

“dolor nociplástico”, anteriormente conocido como dolor disfuncional o crónico complejo. El dolor 

nociplástico se define como el “dolor generado por una nocicepción alterada, en ausencia de daño 

real o potencial de los tejidos que provoque la actividad nociceptiva, y en ausencia de lesión o 

enfermedad del sistema nervioso somatosensorial que cause el dolor”. Esta definición pretende 

diferenciar los mecanismos existentes en presencia de un daño tisular (denominado dolor 

nociceptivo) o ante un daño en el tejido nervioso (dolor neuropático), de los mecanismos de 

facilitación central y/o deficiencia de los mecanismos de inhibición descendente hallados en muchos 

cuadros de dolor crónico.(9,81)  

 Con el fin de ahondar en el conocimiento de los mecanismos y factores que contribuyen a la 

cronificación del dolor en los distintos síndromes, y partiendo de esta diferenciación en cuanto a los 

mecanismos de dolor, la IASP ha establecido la siguiente clasificación de los síndromes de dolor: 

1.5.1. Síndromes de dolor crónico primario 

Son aquellos donde no existe patología o daño tisular subyacente que explique el dolor. Es 

el caso de la fibromialgia, la migraña, el síndrome de intestino irritable, la vejiga dolorosa, 

el dolor lumbar inespecífico o los trastornos temporomandibulares, entre otros. La 

inexistencia de patología que explique el dolor implica que son mecanismos centrales de 

facilitación del dolor, los que subyacen a estos síndromes, facilitados por determinados 

factores biológicos y psicosociales. En la antigua taxonomía de la Clasificación Internacional 

de las Enfermedades, vigente hasta 2019, eran considerados trastornos somatomorfos.(5,7) 

1.5.2. Síndromes de dolor crónico secundario  

Son los que se asocian a una patología o daño tisular objetivable, como sucede en el dolor 

asociado al cáncer, la endometriosis o la artritis reumatoide, entre otros. Los mecanismos 

de dolor nociceptivo están presentes, generados por la actividad nociceptiva periférica, y a 

ellos generalmente se suman mecanismos centrales de facilitación del dolor, con frecuencia 

facilitados por determinados factores biológicos y psicosociales.(10)  
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 1.6. DIFERENCIAS LIGADAS AL SEXO EN EL DOLOR CRÓNICO 

 Más allá de la gran variabilidad en cuanto a las manifestaciones clínicas y a los factores 

biopsicosociales asociados, el dolor crónico como entidad afecta en mayor proporción y con mayor 

comorbilidad al sexo femenino. En los síndromes de dolor crónico más prevalentes, como el dolor 

musculoesquelético(82), la migraña,(83) la artritis reumatoide,(84) los trastornos 

temporomandibulares,(85) o el dolor pélvico,(86) la prevalencia en el sexo femenino duplica al 

masculino. Mas aún, en síndromes de dolor crónico primario generalizado o expandido, donde 

destaca la fibromialgia,(79) y en síndromes de dolor crónico primario de origen visceral, como el 

intestino irritable,(28) la prevalencia en mujeres llega a triplicar a la de los hombres. Por último, en 

otros contextos como el dolor postoperatorio(87) y el dolor neuropático(88), también se observa una 

mayor incidencia en el sexo femenino (fig. 4). 

 

Figura 4. Síndromes dolorosos organizados por sistemas y clasificados en función de la predominancia de sexo. 

En la primera columna, los cuadros con mayor prevalencia en el sexo femenino (F) respecto al masculino (M); 

en la columna central, los cuadros en los que no hay diferencias entre sexos; en la columna de la derecha, los 

cuadros clínicos más prevalentes en el sexo masculino. En negrita los síndromes específicos de cada sexo.  
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 En cuanto a la presentación clínica, la epidemiología además muestra que, en todos los 

cuadros señalados, el dolor es más severo y discapacitante en las mujeres frente a los hombres.(84,89) 

Incluso dejando a un lado el dolor crónico, un estudio basado en registros hospitalarios de 11.000 

pacientes que acudieron a consulta por distintas patologías agudas, halló que la intensidad del dolor 

padecido por las mujeres superó en un 20% a la relatada por los hombres.(90) 

 El mayor obstáculo que existe a la hora de comprender esta mayor predisposición al dolor 

por parte del sexo femenino es que la investigación clínica, y más aún la investigación preclínica, 

han sido realizadas casi exclusivamente sobre el sexo masculino (fig. 5). Afortunadamente, durante 

la última década está proliferando la investigación en busca de los mecanismos que subyacen a la 

experiencia de dolor, y al dolor crónico, de manera diferenciada en ambos sexos. Gracias a ello, 

según una reciente revisión sistemática, se han evidenciado diferencias importantes ligadas al sexo 

en muchos aspectos del procesamiento nociceptivo, tanto cuantitativos como cualitativos, que se 

exponen a continuación.(89) 

 

 

 
Figura 5. Porcentaje de artículos publicados por años en la revista PAIN, clasificados en función de la 

representatividad de ambos sexos y del análisis de diferencias entre sexos. Adaptado de Mogil et al. (2020). 
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 Respecto a la investigación preclínica más reciente, determinadas reacciones de la microglía 

y otras células del sistema inmune asociadas a mecanismos supraespinales de hiperexcitabilidad 

nociceptiva, han mostrado estar ligadas al sexo en síndromes de dolor crónico que son 

especialmente prevalentes en el sexo femenino, como la migraña, la artritis reumatoide, o el dolor 

neuropático.(91,92) Sin embargo, también se ha objetivado recientemente que uno de los mecanismos 

que median la transición al dolor nociplástico, en las hembras de roedores sucede a nivel periférico 

y es dependiente de las hormonas ováricas, mientras que en los machos estos mecanismos son 

centrales, observándose a nivel de la microglía espinal.(93)  

 La investigación en humanos mediante neuroimagen ha contribuido a estos hallazgos, 

evidenciando, tanto a nivel estructural como funcional, que la activación de los sistemas centrales 

implicados en el procesamiento del dolor difiere entre sexos. También a nivel molecular, la 

presentación y acciones de muchos neurotransmisores a lo largo de todos los centros del sistema 

nervioso nociceptivo son distintos en sendos sexos(94,95) (fig. 6). El estudio del genoma humano ha 

mostrado recientemente que el efecto de los distintos polimorfismos investigados en relación con 

el dolor crónico es dependiente del sexo.(96) Entre otros, el estudio del gen COMT, implicado en la 

síntesis de enzimas neurotransmisoras que participan en los procesos de inhibición descendente del 

dolor (dopamina, adrenalina y noradrenalina) ha permitido hallar efectos dimorfos entre ambos 

sexos.(97) 
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Figura 6. Neuropéptidos, receptores, enzimas (*), células inmunes (#), y genes, que han mostrado su 

implicación en las sinapsis en los distintos niveles del sistema nociceptivo, de manera diferenciada en el sexo 

femenino (color coral) y en el sexo masculino (color verde). Abreviaturas: SS, somatosensorial; PF, prefrontal; 

PB, parabraquial; SGPA, sustancia gris periacueductal; MRV, médula rostro-ventral; GRD, ganglio de la raíz 

dorsal. Adaptado de Presto et al. (2022) 
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 En cuanto a las manifestaciones psico-físicas de los mecanismos de dolor en ambos sexos, los 

estudios experimentales llevados a cabo en población humana han hallado que las mujeres 

demuestran menores umbrales de sensibilidad al dolor, menores umbrales de tolerancia, una 

respuesta de dolor más intensa ante el dolor inducido experimentalmente, y una menor eficacia de 

los sistemas endógenos de inhibición del dolor(98,99) (fig. 7). También la respuesta frente a la 

analgesia exógena difiere respecto al sexo masculino.(100) De hecho, las ratios de ineficacia de los 

analgésicos son especialmente elevadas en los síndromes de dolor que tienen mayor incidencia en 

el sexo femenino.(101) 

 

 

Figura 7. Ratio en la eficacia de los mecanismos de inhibición descendente entre los sexos femenino (F) y 

masculino (M). Resultados hallados en distintos estudios sobre población sana, mediante la evaluación del 

fenómeno de modulación condicionada del dolor. Adaptado de Popescu et al. (2010). 
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 Por último, el estudio de los factores psicosociales en población con dolor crónico parece 

indicar que hombres y mujeres difieren, principalmente, en aspectos cognitivos y conductuales 

ligados al rol social de género. Las mujeres han mostrado mayores índices de catastrofización ante 

el dolor, unas estrategias de afrontamiento del dolor más comunicativas y solicitan ayuda 

profesional con mayor frecuencia(89) (fig. 8). 

 

 

 
 

Figura 8. Factores asociados a las diferencias entre sexos halladas en los mecanismos de dolor. 
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1.7. LA INTERACCIÓN SEXO-EDAD EN EL DOLOR  

Uno de los factores clave, que ha ayudado a enfocar el estudio de las posibles causas de esta 

mayor predisposición al dolor de las mujeres, es la edad. Pese a que el carácter sexual está 

determinado a nivel celular desde la concepción, durante la infancia la incidencia de dolor es 

comparable entre niñas y niños. Es en la pubertad cuando emergen estas diferencias, que se 

mantienen durante la etapa adulta(102-104) (fig. 9). 

 

 

Figura 9. Prevalencia estimada del dolor crónico en población adulta femenina (color coral) y masculina (color 

verde), en países en desarrollo y países desarrollados. Adaptado de Tsang et al. (2008) 

 

Paralelamente, estudios experimentales de grandes cohortes en población adulta sana, 

muestran una mayor sensibilidad al dolor (fig. 10) y peor modulación del dolor en el sexo femenino 

respecto al masculino. Diferencias que, de nuevo, emergen a partir de la pubertad.(105,106) 
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Figura 10. Umbrales de dolor a la presión tomados en cohortes sanas de distintas edades, en población 

femenina (color coral) y masculina (color verde).  Adaptado de Magerl et al. (2010) y Blankenburg et al. (2010). 

 

A nivel biológico, la pubertad en la mujer se caracteriza por la emergencia de las hormonas 

ováricas y, con ellas, la instauración de los ciclos menstruales. La menarquía o primera menstruación 

sucede generalmente entre los 12 y los 14 años. A partir de ese momento, los ciclos menstruales se 

mantienen durante la edad adulta de la mujer, interrumpidos tan solo por los períodos de embarazo 

y lactancia, hasta que se instaura la menopausia, normalmente en torno a los 45-55 años. En base a 

que las citadas diferencias entre sexos emergen en la pubertad y se mantienen durante las décadas 

de vida fértil de la mujer, se ha sugerido que las hormonas sexuales femeninas y los ciclos 

menstruales puedan ser un factor importante en la mayor vulnerabilidad del sistema nociceptivo y 

la mayor prevalencia del dolor crónico halladas en el sexo femenino. Sin embargo, se desconoce 

hasta qué punto la influencia de las hormonas sexuales en la sensibilidad al dolor puede explicar 

esta mayor predisposición al dolor en el sexo femenino.(102,107,108) 
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1.8. HORMONAS SEXUALES, CICLO MENSTRUAL Y DOLOR 

1.8.1. Influencia de las hormonas sexuales en los mecanismos de dolor 

Las hormonas sexuales femeninas son secretadas por los ovarios y tienen un marcado rol 

reproductivo. Los estrógenos y la progesterona han sido las más estudiadas. Sus fluctuaciones 

desencadenan los eventos viscerales a nivel de los ovarios (ciclo ovárico) y del endometrio (ciclo 

uterino) que son necesarios para la concepción y la gestación. Además, tanto los estrógenos como 

la progesterona participan en la modulación del dolor, habiéndose objetivado su rol como 

neurotransmisores en distintos niveles del sistema nervioso periférico y central, y participando 

tanto en procesos de facilitación como de inhibición del dolor. Ha de señalarse también que las 

hormonas sexuales, si bien existen tanto en la fisiología femenina como en la masculina, participan 

de manera diferente en los mecanismos de dolor en cada uno de los sexos.(109,110) 

La hipótesis más plausible actualmente sugiere que el sistema nociceptivo femenino podría 

ser afectado por los momentos en los que los estrógenos y la progesterona sufren rápidas 

fluctuaciones, más que por la concentración neta de cada hormona. Por tanto, cobra especial 

relevancia el ciclo menstrual(109,111,112) (fig. 11).  

 

Figura 11. Ciclo ovárico. Fluctuaciones normales en los niveles de las hormonas hipofisarias y ováricas que 

acontecen de manera regular cada ciclo menstrual de 28 días.   
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1.8.2. Mecanismos de dolor a lo largo del ciclo menstrual 

En mujeres con dolor crónico, tanto primario como secundario, es frecuente la exacerbación 

de sus síntomas, así como un aumento en su sensibilidad al dolor durante las fases premenstrual y 

menstrual del ciclo. Estas fases se caracterizan por el rápido descenso tanto de la progesterona 

como de los estrógenos (fig. 11). Es importante destacar que estos hallazgos no se reducen a las 

mujeres con dolor pélvico, sino que se dan también en otros cuadros como la fibromialgia, la 

migraña o el dolor temporomandibular, y tanto en localizaciones sintomáticas como 

asintomáticas.(113-115) La investigación en animales ha hallado que las fases del ciclo condicionan la 

presentación de varios neuropéptidos nociceptivos en el ganglio de la raíz dorsal donde convergen 

las vísceras pélvicas.(116) En base a estas evidencias, se ha sugerido que las fases del ciclo menstrual 

podrían influir en los mecanismos de dolor.   

Por otro lado, en mujeres sanas no se ha encontrado este efecto del ciclo menstrual en la 

sensibilidad al dolor, mientras que los sistemas de inhibición descendente son más eficientes 

durante la ovulación.(117,118) Estos hallazgos parecen indicar que los niveles de hormonas ováricas 

que caracterizan a cada fase del ciclo menstrual, y sus fluctuaciones, tienen un efecto diferente en 

mujeres sanas y en aquellas que ya presentan dolor nociplástico. Sin embargo, no existe suficiente 

evidencia para contrastar esta hipótesis. 

El tratamiento hormonal, que es utilizado por millones de mujeres en todo el mundo con fines 

anticonceptivos y/o como tratamiento ginecológico o del dolor crónico, y que suprime la producción 

de hormonas ováricas,(119) se ha relacionado con el desarrollo de síndromes de dolor crónico como 

endometriosis, vulvodinia o trastornos temporomandibulares.(120,121) Una investigación halló que, 

en mujeres bajo terapia hormonal, la activación de los sistemas de inhibición descendente es más 

dependiente de la testosterona (como sucede en hombres), frente a las mujeres con ciclos 

menstruales naturales donde la testosterona no tuvo un rol significativo.(59) Paralelamente, dos 

estudios preclínicos recientes han podido objetivar que los mecanismos implicados en la transición 

al dolor nociplástico difieren entre hembras con ciclos reproductivos naturales y hembras 

ovariectomizadas (modelo utilizado en investigación con animales para simular la supresión de las 

hormonas ováricas que sucede en el tratamiento hormonal). Además, se ha identificado que, una 

vez instaurado el dolor nociplástico, la administración de estrógenos sólo consigue revertirlo en las 

hembras con ciclos reproductivos, y no así en las ovariectomizadas.(93,122) Por otro lado, en revisiones  
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recientes, la terapia hormonal se ha asociado a una menor eficacia de los sistemas de inhibición 

descendente y a mayor riesgo de padecer dolor musculoesquelético crónico.(123,124)  

En su conjunto, la evidencia existente apunta hacia un papel importante de las hormonas 

ováricas y del ciclo menstrual en el dolor. No obstante, sus mecanismos de acción en el dolor 

nociplástico siguen siendo desconocidos, dada la gran carencia de estudios a lo largo del ciclo 

menstrual en mujeres con dolor crónico. El mayor obstáculo para el estudio del ciclo menstrual en 

esta población radica en que un elevado porcentaje de mujeres con dolor crónico sigue un 

tratamiento hormonal, con supresión de sus ciclos y sus menstruaciones, para el alivio del 

dolor.(119,125)  

1.8.3. Fase de menstruación 

Las hormonas ováricas, con sus fluctuaciones, guían los cambios que tienen lugar en el 

endometrio a lo largo del ciclo uterino (fig. 12). El endometrio es renovado en su totalidad cada 

ciclo, y dicho proceso se divide en 3 fases diferenciadas: fase proliferativa, fase secretora y fase de 

menstruación. El momento en el que comienza el sangrado menstrual se considera el día 1 de cada 

ciclo, y en esta fase de menstruación se elimina progresivamente el contenido endometrial que fue 

creado el ciclo previo, quedando únicamente una fina capa de tejido endometrial localizada en la 

capa más basal, a partir de la cual se inicia la regeneración de un nuevo tejido. Entre los días 4 a 7, 

el tejido endometrial basal se ha reepitelizado y comienza la fase proliferativa, guiada por la 

producción ovárica de estrógenos. Éstos estimulan la actividad mitótica de las glándulas 

endometriales y la angiogénesis que dará lugar a las arteriolas espirales. Esta fase continúa hasta 

que se produce un descenso en los estrógenos y un ascenso de las hormonas pituitarias LH y FSH, 

para la liberación del óvulo por el ovario (ovulación). El cuerpo lúteo del ovario, tras la liberación del 

óvulo, secreta progesterona y estrógenos. La progesterona da lugar a la fase secretora del ciclo 

endometrial. En su presencia, las glándulas endometriales comienzan su actividad de secreción y las 

arteriolas adquieren su espiralización, aumentando el flujo sanguíneo en el endometrio, mientras 

los estrógenos mantienen la actividad mitótica en los tejidos. Durante esta fase secretora, la capa 

funcional del endometrio se engrosa hasta alcanzar 5-6 mm, con una gran presencia de glucógeno, 

lípidos y proteínas en su secreción mucosa, preparado para la implantación y nutrición de un óvulo 

fecundado. En ausencia de fecundación, el cuerpo lúteo del ovario involuciona, dejando de producir 
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progesterona y estrógenos. La caída en los niveles de estas hormonas tiene lugar el día 26 del ciclo 

y la disminución de progesterona se acompaña de la producción local de células inmunes 

(leucotrienos), junto a prostaglandinas que median el espasmo de las arteriolas. Ante la 

consecuente isquemia, la capa funcional del endometrio y las paredes de las arteriolas se necrosan, 

generándose un contenido formado por la sangre de dichos vasos junto al tejido endometrial 

necrótico, que será expulsado durante la fase de menstruación. Este proceso de necrosis y escaras 

no sucede en todo el endometrio al mismo tiempo, sino que tiene lugar por zonas, tardando en 

completarse de 3 a 5 días. La fase menstrual se objetiva cuando la primera parte de este contenido 

comienza a ser expulsado mediante el sangrado vaginal.(126-128)  

El contenido de la menstruación, que normalmente supone un volumen total de 30-40 ml,  

incluye sangre, fluido seroso y tejido endometrial necrótico, junto a células inmunes y una gran 

cantidad de prostaglandinas y fibrolisinas. Estas últimas enzimas presentes en el sangrado evitan la 

coagulación, fluidificando el contenido menstrual para facilitar su expulsión. La fase de 

menstruación se prolonga mientras se completa el proceso de necrosis y escaras en todo el 

endometrio, la expulsión de los productos de desecho de dichos procesos, y la reepitelización de la 

capa basal del endometrio.(126,128)  

 

Figura 12. Ciclo uterino o endometrial. Cambios del endometrio a lo largo del ciclo menstrual, guiados por los 

estrógenos y la progesterona. Se indican las fases premenstrual y menstrual por el componente nociceptivo 

asociado a la degeneración y eliminación del endometrio. 
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Pese a que toda esta complejidad de eventos a nivel molecular y tisular en el endometrio es 

fisiológica, existe una gran incidencia de alteraciones del ciclo uterino entre las mujeres, 

principalmente en cuanto a la fase de menstruación. Entre ellas  destacan el sangrado uterino 

anormalmente aumentado durante la menstruación (más de 80 ml) y el sangrado uterino en 

períodos no menstruales del ciclo, habitualmente co-existentes y padecidos por un 20% de las 

mujeres en edad fértil. Por otro lado, entorno a un 30% de las mujeres padecen el síndrome 

premenstrual, que consiste en una serie de síntomas de fatiga y malestar a nivel mental, físico y 

emocional durante los días inmediatamente previos a la menstruación, coincidiendo con el 

descenso en los niveles de progesterona.(129) Sin embargo, la alteración más prevalente, que puede 

o no asociarse a cualquiera de las anteriormente citadas, es el dolor menstrual.  

 

CONSIDERACIONES EVOLUTIVAS 

Varios aspectos sugieren que el proceso de la menstruación puede suponer un contexto 

vulnerable para el sistema nociceptivo. A nivel evolutivo, el ciclo reproductivo femenino en los 

primates superiores y en la especie humana se ha diferenciado respecto a la mayoría de los 

mamíferos placentarios. Una de las diferencias más importantes es la presencia de menstruación o 

sangrado menstrual, y por ello al ciclo reproductivo de la mujer se le denomina ciclo menstrual. Las 

teorías evolutivas sugieren que el sangrado menstrual es el subproducto de la decidualización 

(capacidad del endometrio para promover la gestación autónomamente en determinados 

momentos del ciclo en los que está más preparado, que no limita la cópula a una fase de celo y evita 

los embarazos no exitosos). Esta evolución habría promovido la especialización de las hormonas 

ováricas y de las células endometriales, para garantizar la supervivencia de la especie mediante una 

reproducción más segura para el cuerpo de la mujer. A su vez, el sistema inmune, que cumple una 

función crucial en la decidualización y en la renovación cíclica del endometrio, habría tenido que 

adaptarse también para permitir esta evolución. Teniendo en cuenta la influencia de las 

interacciones neuro-inmunes y neuro-endocrinas en el sistema nociceptivo y ante la elevada 

prevalencia de dolor crónico relacionado con las vísceras reproductivas de la mujer, y a su vez con 

la menstruación, la ciencia filogenética sugiere que esta especialización del ciclo menstrual en la 

especie humana podría no estar completamente evolucionada o perfeccionada y la menstruación 

podría ser el contexto más vulnerable.(112,128,130)  
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Además, durante el último siglo la vida reproductiva de la mujer ha registrado una 

disminución importante en el número de hijos. Este hecho no sólo tiene una clara repercusión en la 

esfera psicosocial de la mujer, sino también un importante impacto a nivel biológico. En concreto, 

en el año 1919, la mujer vivía un promedio de 40 ciclos menstruales y menstruaciones a lo largo de 

toda su vida. En el año 2019, el promedio se estimó en 400. Dado que los ciclos menstruales suponen 

escenarios cambiantes a nivel neuro-endocrino y neuro-inmune, y la menstruación es un foco 

nociceptivo recurrente, podría sugerirse que este aumento tan dramático en su frecuencia de 

presentación, alcanzado en un tiempo tan corto si tenemos en cuenta los miles de años de evolución 

de la especie humana, esté influyendo en la mayor predisposición al dolor de la mujer.(112,130,131) De 

hecho, un estudio de cohortes ha podido evidenciar que la severidad del dolor menstrual, evaluada 

a la misma edad en todas las participantes, fue mayor en las cohortes nacidas en 1982 frente a las 

nacidas en 1972 y 1962.(132) El hecho de que las mujeres con dolor crónico con frecuencia perciben 

un alivio importante o incluso la desaparición completa de sus síntomas durante los embarazos, 

sustentaría dicha hipótesis.(109) No obstante, son necesarios más estudios que aclaren la relación 

existente entre las fluctuaciones hormonales del ciclo menstrual, el proceso uterino de la 

menstruación, el factor inmune implicado en estos procesos viscerales y el dolor crónico. El estudio 

de los mecanismos de dolor a lo largo del ciclo menstrual puede ayudar a esclarecer esta laguna de 

conocimiento. 
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1.9. DISMENORREA 

La menstruación dolorosa se denomina dismenorrea, y con frecuencia el dolor se acompaña 

de otros síntomas vegetativos como fatiga, naúsea, sudoración o diarrea. Más del 50% de las 

mujeres en edad fértil padece dolor menstrual (fig 13), y el 20% lo sufren con una severidad 

sintomática que llega a impedirles la asistencia a su actividad académica o laboral, varios días cada 

mes.(133,134)  

 

Figura 13. Datos estimados de prevalencia del dolor menstrual a nivel mundial, donde puede apreciarse que 

la dismenorrea afecta a más de 6 de cada 10 mujeres en edad fértil en la mayor parte de los países en los que 

se ha estudiado, mientras que en muchos países no ha sido investigada. Adaptado de Latthe et al. (2006). 
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1.9.1. Clasificación 

La dismenorrea tiene 3 presentaciones clínicas distintas, que se expondrán en este orden:   

- Dismenorrea comórbida, cuando no existe patología ginecológica pero sí otra 

patología o síndrome de dolor crónico, pudiendo haber dolor en cualquier momento del  ciclo y no 

sólo en la fase menstrual;  

- Dismenorrea secundaria, cuando el dolor menstrual es secundario a una lesión o 

patología ginecológica, pudiendo haber dolor y sangrado en cualquier momento del ciclo y no sólo 

en la fase menstrual; 

- Dismenorrea primaria, cuando no existe patología ginecológica ni otro cuadro  de 

dolor crónico, limitándose el dolor a los días menstruales.  
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Pese a que la dismenorrea comórbida es frecuente en un gran número de síndromes de dolor 

crónico, no ha sido apenas investigada. Hace una década, se postuló la influencia de la dismenorrea 

en la exacerbación de otros cuadros de dolor visceral crónico, como el intestino irritable o la vejiga 

dolorosa. Se denominó “hiperalgesia viscero-visceral” o ”sensibilización visceral cruzada” a esta 

facilitación recíproca del dolor y la hiperalgesia entre las vísceras pélvicas, explicándola en base a su 

convergencia de vías nociceptivas aferentes a nivel del asta dorsal(135) (fig. 14). Otros estudios han 

confirmado la contribución de la dismenorrea a los mecanismos de facilitación del dolor, 

observando que la hiperalgesia es mayor en mujeres con vejiga dolorosa o intestino irritable que 

cursan con  dismenorrea, frente a las que no padecen dismenorrea añadida.(136-138)  

 

Figura 14. Representación de las aferencias nociceptivas de las vísceras pélvicas y su convergencia espinal. 
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A su vez, el dolor de origen visceral, que es referido a las estructuras somáticas con las que 

converge a nivel presináptico (fig. 15), provoca hiperalgesia en dichas estructuras somáticas.(71,139) 

Durante los últimos años ha podido evidenciarse que la dismenorrea es también comórbida en otros 

síndromes de dolor crónico no localizados en la región pélvica, como la fibromialgia, la migraña o el 

dolor musculoesquelético, en los que están presentes mecanismos centrales de facilitación del 

dolor.(71,140,141) Además, en todos ellos es frecuente la exacerbación del cuadro clínico durante la 

menstruación y el tratamiento hormonal, supresor del ciclo menstrual y de la menstruación, 

disminuye la severidad del dolor crónico.  

 

 

Figura 15. Convergencia de las aferencias nociceptivas procedentes de tejidos viscerales y somáticos en el asta 

dorsal de la médula espinal. Corte transversal del asta posterior de la médula espinal, mostrando las distintas 

láminas en las que se organizan las aferencias provenientes de los distintos tejidos y los núcleos neuronales en 

el ganglio de la raíz dorsal. Las aferencias compartidas por los tejidos viscerales y musculares se representan 

en color morado. Adaptado de Gregus et al. (2021). 
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Los datos más actuales señalan que por cada mujer con dolor crónico que no padece 

dismenorrea, hay 2,5 mujeres con dolor crónico y dismenorrea.(138,142,143) Un estudio reciente ha 

evidenciado que la hiperalgesia está aumentada en mujeres con fibromialgia y dismenorrea, frente 

a mujeres con fibromialgia sin dismenorrea, y en otra investigación las mujeres con dismenorrea 

primaria han mostrado una mayor incidencia de dolor musculoesquelético.(140,144) En base a ello, se 

sugiere que la menstruación supone un contexto nociceptivo para las mujeres con dolor crónico, 

probablemente mediado por la facilitación central de los mecanismos de dolor. Adicionalmente, las 

hormonas sexuales femeninas parecen ejercer un rol importante también en los mecanismos de 

dolor a nivel periférico.(93,145) Por tanto, dada la convergenia viscero-somática y viscero-visceral de 

las aferencias nociceptivas primarias, tanto el contexto hormonal de la fase menstrual del ciclo como 

la nocicepción uterina podrían manifestarse en un mayor efecto hiperalgésico regional o 

segmentario, en las estructuras convergentes a nivel medular con el útero.(135,146) Sin embargo, la 

implicación de la dismenorrea en la alteración de los mecanismos de dolor a nivel central y periférico 

en las mujeres con dolor crónico apenas se ha estudiado. 

 

Por otro lado, la dismenorrea secundaria es el síntoma patognomónico de las patologías 

ginecológicas como la endometriosis. La endometriosis consiste en el crecimiento patológico de 

tejido endometrial fuera del útero y se estima que afecta a 1-2 de cada 10 mujeres. Dentro de la 

entidad del dolor crónico, la endometriosis es uno de los síndromes más prevalentes e 

incapacitantes y con frecuencia se asocia al desarrollo de comorbilidades. Pese a que la 

endometriosis no cursa con dismenorrea en todas las mujeres, la severidad de la patología en 

cuanto a la infertilidad, el dolor crónico, la dispareunia (dolor durante la penetración sexual), la 

hipertonía del suelo pélvico, y la recurrencia de los quistes tras la excisión quirúrgica, es muy 

superior en las mujeres que presentan dismenorrea. En ellas se ha hallado una hiperalgesia 

generalizada, indicativa de que no solo los mecanismos patofisiológicos generadores de nocicepción 

a nivel periférico, sino también los mecanismos centrales de facilitación del dolor, están implicados 

en la gran afectación de la calidad de vida en las mujeres con dismenorrea secundaria. (147,148) 



 

 50 

Por el contrario, la dismenorrea primaria (DP) sucede en mujeres aparentemente sanas, sin 

que pueda objetivarse patología pélvica subyacente.(149) A nivel sintomático, la diferencia principal 

con respecto a la dismenorrea secundaria y a la dismenorrea comórbida es que, en las mujeres con 

DP, el dolor se limita a la fase menstrual del ciclo. Sin embargo, prácticamente la totalidad de las 

mujeres que son diagnosticadas de dolor crónico secundario a endometriosis, ya padecían DP desde 

la pubertad.(150-152) En la actualidad se baraja la hipótesis de que los mecanismos centrales de 

facilitación del dolor podrían estar presentes en las mujeres con dismenorrea primaria (tema al que 

se dedica la presente investigación), pudiendo predisponer no solo al desarrollo de endometriosis, 

sino también de otros síndromes de dolor crónico.(142)  

 

 

1.9.2. Tratamiento de la dismenorrea 

Respecto al tratamiento de la dismenorrea, en todas sus presentaciones -primaria, secundaria 

y comórbida- se recomienda la terapia hormonal. Sin embargo, no es efectiva en todas las mujeres, 

o sólo consigue un alivio parcial del dolor. (134,153,154) Por otro lado, el mecanismo de acción de la 

terapia hormonal consiste en la supresión del ciclo reproductivo, con el impacto que ello acarrea 

para la fertilidad y la libido, junto a los riesgos que supone a nivel cardiovascular, de salud mental y 

un aumento de la probabilidad de desarrollar endometriosis.(121) Además, aunque se han observado 

cambios funcionales y estructurales en el cerebro de las mujeres que siguen este tratamiento, se 

desconocen sus mecanismos de acción sobre la plasticidad del sistema nociceptivo.(125) 

Complementariamente, los antiinflamatorios no esteroideos son los más utilizados para el alivio 

sintomático o puntual del dolor menstrual, inhibiendo la síntesis de prostaglandinas. Pese a ello, no 

consiguen un alivio suficiente de la dismenorrea severa, y en un 20% de las mujeres ni siquiera 

resultan parcialmente efectivos.(155)  

Aunque la investigación sobre los mecanismos de dolor ha avanzado sustancialmente durante 

las últimas décadas, no ha habido ningún adelanto en cuanto al tratamiento de la dismenorrea. El 

conocimiento de los mecanismos de dolor que la subyacen es esencial para poder plantear 

estrategias terapéuticas eficaces y con menor impacto para el organismo y la calidad de vida de la 

mujer frente a las actuales. 
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 1.10. DISMENORREA PRIMARIA 

La dismenorrea primaria (DP) se caracteriza por el dolor recurrente que acontece durante la 

menstruación, en mujeres aparentemente sanas.(149,156) Se considera un síndrome de dolor crónico 

primario,(5) dado que la nocicepción asociada a los procesos fisiológicos del endometrio, en 

condiciones saludables del sistema nociceptivo, no supone una experiencia consciente de dolor. 

Pese a la ausencia de patología, en mujeres con DP se dan contracciones uterinas anormales 

durante la fase de menstruación, junto a alteraciones en la perfusión sanguínea e hipoxia a nivel 

intrauterino, que explican los dolores de tipo espasmódico(157). Los niveles aumentados de 

prostaglandinas y factores de activación plaquetaria, sustancias mediadoras de la inflamación, que 

se hallan en el flujo menstrual de las mujeres con DP, han mostrado asociación con las contracciones 

uterinas dolorosas(149) (fig. 16). Sin embargo, estos hallazgos no han podido ser explicados en base 

a causas orgánicas subyacentes, y los fármacos que inhiben la síntesis de las prostaglandinas no 

siempre son eficaces en el alivio del dolor menstrual.(155)    
 

 
Figura 16. Parámetros de la contracción uterina dolorosa. Parámetros cuantificados de hipercontractilidad 

(presión) e isquemia (perfusión y saturación de oxígeno) medidos a nivel intrauterino durante una contracción 

uterina dolorosa provocada en una rata (izquierda). Parámetros cuantificados de concentración de 

prostaglandinas en el flujo menstrual e intensidad del dolor percibido durante una contracción espontánea en 

una mujer con dismenorrea (derecha).  Adaptado de Hellman et al. (2017) y Dawood (2006). 
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Generalmente, la dismenorrea primaria emerge en la pubertad, durante los primeros ciclos 

menstruales. Aunque las cifras epidemiológicas son heterogéneas, se estima que afecta al 90% de 

las adolescentes y a más del 50% de las mujeres en edad fértil. Ha podido observarse que su 

incidencia disminuye con la edad y que esta disminución se asocia a los embarazos y partos. Sin 

embargo, las cifras más actuales indican que dos de cada tres mujeres continúan padeciendo 

dismenorrea primaria en la edad adulta. En ellas, además, es frecuente el desarrollo de otros 

cuadros de dolor crónico a partir de los 30-40 años.(133,150,151) Tanto la duración como la severidad 

de la dismenorrea primaria han mostrado asociación con ciertas alteraciones halladas a nivel neuro-

endocrino(158) y en la conectividad funcional de los centros superiores del sistema nervioso 

central.(159,160) Sin embargo, no se han explorado los mecanismos de dolor en relación con la 

duración de la historia de dolor menstrual. 

La evidencia acerca de los mecanismos de dolor en DP es controvertida. Por una parte, se ha 

observado una mayor sensibilidad al dolor, así como mayor intensidad y duración del dolor inducido 

experimentalmente mediante estímulos nocivos frente a las mujeres sanas sin DP.(16,111) Estos 

hallazgos sugieren que el dolor de la DP es nociplástico, mediado por mecanismos centrales de 

facilitación del dolor. Sin embargo, según los estudios más recientes, las mujeres jóvenes con DP 

muestran unos mecanismos de modulación del dolor conservados.(136,161) Por otro lado, no existen 

apenas datos acerca de la influencia de las fases del ciclo menstrual en el procesamiento del dolor 

de estas mujeres.  

De manera complementaria a la cuantificación de la función sensorial, el estudio de la 

distribución del dolor clínico y del dolor inducido por presión está permitiendo investigar los 

mecanismos que subyacen a la localización y expansión del dolor, y al dolor referido.(39,162,163) La 

dismenorrea primaria es un dolor visceral referido a las estructuras somáticas del bajo abdomen, 

extendiéndose a la región lumbar y a las ingles.(156,164) Además, en pacientes con otros síndromes de 

dolor crónico, la existencia previa de dismenorrea primaria se ha asociado a una mayor expansión 

de las áreas de dolor propias de dichos síndromes.(143,152) En cuanto a la distribución del dolor 

inducido experimentalmente, sólo ha sido investigada en un estudio en mujeres con DP, mediante 

la estimulación mecánica directa del cuello del útero, concluyéndose que muestran mayores áreas 

de dolor frente a las mujeres sanas sin dolor menstrual.(164)  No obstante, durante la última década 

se han desarrollado y estandarizado métodos menos invasivos para la provocación experimental de 

dolor. Entre ellos, el dolor inducido por presión en el tejido muscular ha demostrado ser útil en la  
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identificación de mecanismos de facilitación central del dolor en síndromes de dolor crónico 

primario como la fibromialgia, y en otros contextos de dolor musculoesquelético.(67,163) Sin embargo, 

no se ha explorado la distribución del dolor inducido por presión en dismenorrea primaria. Además, 

existen indicios de que una mayor expansión del dolor podría estar asociada a una menor eficiencia 

de los sistemas de analgesia endógenos.(39) Por lo tanto, investigar la distribución del dolor 

menstrual, y su modulación ante otro dolor inducido por presión, podría aportar información sobre 

el estado de los sistemas de analgesia endógenos en las mujeres con DP.  

Por último, el componente emocional es relevante en los síndromes de dolor crónico y podría 

también estar presente en este síndrome. Según las revisiones sistemáticas más recientes, las 

mujeres con DP muestran mayores niveles de ansiedad, depresión y estrés frente a las mujeres 

sanas sin dolor menstrual.(16,133) Sin embargo, la posible asociación de los mecanismos de dolor con 

la esfera emocional en la DP no ha sido apenas estudiada. Más aún, se desconoce si el ciclo 

menstrual, la edad o la duración de la historia de dolor influyen en el estado emocional de estas 

mujeres.  
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2. JUSTIFICACIÓN 

 

Pese a que la DP afecta a más de la mitad de las mujeres en edad fértil a nivel mundial, menos 

del 0,1% de la investigación se ha dedicado a su estudio. Por el contrario, el dolor menstrual ha sido 

considerado clásicamente un síntoma normal y fisiológico para la condición femenina. Consciente 

de ello, la IASP ha remarcado la necesidad de comprender los mecanismos que subyacen a la 

dismenorrea.(15,165,166)  

Durante las últimas décadas se han desarrollado y estandarizado métodos que permiten 

evaluar la función somatosensorial en humanos de un modo fiable y no invasivo, cuya aplicación 

permite identificar algunos de los mecanismos de dolor que han mostrado estar implicados en el 

dolor nociplástico. La recurrencia del dolor, característica de la DP, la convierte en un síndrome de 

especial interés para el estudio de la transición y desarrollo del dolor nociplástico. Además, la DP se 

asocia a una mayor probabilidad de desarrollar otros síndromes de dolor crónico a medio y largo 

plazo, por lo que se hace preciso conocer la influencia de la duración de la historia de DP en los 

mecanismos de dolor subyacentes. 

Paralelamente, las diferencias halladas entre el sexo masculino y el femenino en el impacto 

del dolor han puesto de manifiesto la necesidad de estudiar los mecanismos de dolor propios de 

este último. Concretamente, cobra especial relevancia el ciclo menstrual, cuya implicación en el 

dolor apenas ha sido investigada y, sin embargo, su supresión mediante terapia hormonal es el 

tratamiento de primera línea en muchos de los cuadros de dolor crónico.(119)  

En este escenario, donde el sexo femenino, su naturaleza cíclica y el dolor menstrual, han sido 

históricamente desconsiderados por la ciencia, es más que necesaria su investigación para conocer 

los mecanismos y factores implicados en la experiencia de dolor de la mujer. El fin último es 

posibilitar unas estrategias terapéuticas individualizadas y lo más efectivas posibles para toda la 

población.  
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3. HIPÓTESIS 

Se planteó la hipótesis de que las mujeres con DP, en comparación con mujeres sanas sin 

dolor menstrual o con niveles mínimos de dolor, mostrarían hiperalgesia generalizada, mayor 

sumación temporal del dolor y áreas de dolor más expandidas inducidas por presión, así como 

mayores niveles de depresión, ansiedad y estrés, a lo largo del ciclo menstrual y más notablemente 

durante la menstruación.  

Además, se hipotetizó que las mujeres con una historia más larga de DP presentarían mayores 

manifestaciones de mecanismos de dolor alterados respecto a las mujeres más jóvenes con una 

historia de dolor más corta.  

 

4. OBJETIVOS 

Los objetivos de esta investigación fueron: 

1. Cuantificar la sensibilidad al dolor, la sumación temporal del dolor, la distribución del dolor 

inducido por presión, y el dolor residual tras retirar la estimulación nociva, en mujeres con DP y en 

mujeres sanas, para conocer los mecanismos de dolor que subyacen al dolor menstrual.  

2. Medir la influencia del ciclo menstrual en los mecanismos de dolor estudiados, 

identificando las posibles diferencias entre mujeres con DP y mujeres sanas en cada una de las fases 

seleccionadas, sintomáticas y asintomáticas, del ciclo. 

3. Evaluar los parámetros de intensidad, frecuencia, distribución y calidad del dolor durante 

la fase menstrual del ciclo, así como cuantificar la modulación del dolor menstrual presente antes y 

después de haber aplicado la estimulación nociva.  

4. Observar el impacto de los años transcurridos desde la menarquía (duración de la historia 

menstrual), en los mecanismos de dolor y en los parámetros de dolor menstrual explorados.  

5. Cuantificar los niveles de ansiedad, depresión y estrés en ambos grupos de mujeres a lo 

largo del ciclo menstrual, explorando también su posible relación con los mecanismos de dolor, con 

los parámetros del dolor menstrual estudiados y con la duración de la historia menstrual.  
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5. MATERIALES Y MÉTODOS 

 

5.1. DISEÑO  

Se realizó un estudio observacional prospectivo de casos y controles. Se obtuvo la 

autorización del Comité de Ética de Investigación de Aragón (C.P. – C.I. PI15/0124) de acuerdo con 

la declaración de Helsinki. Todas las participantes firmaron el consentimiento informado (ANEXO I) 

por escrito y completaron idénticos procedimientos.  

 

5.2. POBLACIÓN DE ESTUDIO 

Las participantes fueron reclutadas en la comunidad local, a través de carteles informativos y 

folletos colocados en universidades y centros de salud, informando sobre los principales criterios de 

inclusión: (i) mujeres sanas, con ciclos menstruales regulares, de entre 18 y 45 años; (167) que no 

hubiesen estado embarazadas, en posparto, en periodo de lactancia o utilizando anticonceptivos 

hormonales durante el último año; y (iii) que presentasen dolor menstrual severo o dolor menstrual 

ausente. A las personas que se ofrecieron como voluntarias se les pidió que completaran tres 

cuestionarios para evaluar los criterios de selección. El primero recogió datos demográficos (fecha 

de nacimiento, raza, altura y peso -utilizados para calcular el índice de masa corporal- y nivel 

educativo) y ginecológicos (edad de la menarquía, historia de uso de anticoncepción hormonal, 

embarazos, partos, antecedentes de patologías o disfunciones pélvicas, duración habitual de los 

ciclos menstruales, duración habitual del sangrado menstrual, e intensidad y duración habitual del 

dolor menstrual). El segundo cuestionario se extrajo de la declaración de consenso publicada por 

los consorcios EUROPAIN y NEUROPAIN,(168) mediante el cual se evalúa exhaustivamente el estado 

de salud y la incidencia del dolor, para garantizar la participación como población sana en estudios 

basados en mediciones somatosensoriales. Por último, en esta primera fase de selección, las 

voluntarias completaron la versión española de la Escala de Depresión, Ansiedad y Estrés (DASS-

21).(169) 
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Los criterios de inclusión adicionales para el grupo de mujeres con DP fueron: (i) presentar 

dolor menstrual severo durante al menos dos días en cada periodo, por encima de 60 mm en una 

escala visual analógica (EVA) de 0 a 100 mm, con impacto en las actividades de la vida diaria y 

necesidad de ingesta de analgésicos durante la menstruación, siendo éste el patrón general desde 

la menarquía;(74,170) (167) ciclos menstruales regulares de 24 a 32 días de duración; (iii) ausencia de 

dolor fuera de la menstruación; y (iv) ovulación confirmada.(171) Los criterios de exclusión fueron: (i) 

índice de masa corporal superior a 25 kg/m2, que podría repercutir en la sensibilidad al dolor por 

presión;(172) (167) antecedentes de endometriosis, patología pélvica o síntomas de dolor pélvico 

crónico como dolores vesicales, intestinales, vulvares, vaginales, dolor durante la micción o la 

defecación, dispareunia, dolor abdominal, lumbar, de la cintura pélvica o del suelo pélvico; y (iii) no 

cumplir con los criterios citados para ser consideradas como población sana en los estudios basados 

en la evaluación de la función somatosensorial (es decir, tener antecedentes de cualquier trastorno 

crónico a nivel urológico, ginecológico, gastrointestinal, cardiovascular, respiratorio, neurológico, 

metabólico, musculoesquelético, psicológico, psiquiátrico o de dolor; haber sufrido algún dolor o 

haber tomado analgésicos durante más de 3 días aislados o consecutivos en los últimos 3 meses por 

cualquier causa -excepto el dolor menstrual según los objetivos de esta tesis-; abuso de alcohol, uso 

de drogas o medicación habitual;(168) y puntuaciones superiores a 16/21 en cualquiera de las 

subescalas de depresión, ansiedad o estrés del DASS-21, según los valores de corte considerados 

normales en el manual de la escala.)(62) 

Los criterios de selección para el grupo de controles sanas (CN) comprendían todos los citados 

para el grupo de DP. Sin embargo, las CN debían informar de la ausencia de dolor menstrual o bien 

de un dolor menstrual leve (inferior a 30 mm en una EVA de 100 mm) como patrón general desde 

la menarquía, sin ninguna limitación de la vida diaria ni consumo de analgésicos.(74,170) 

Una vez superados estos criterios iniciales y antes de ser incluidas como participantes en la 

investigación, las voluntarias potencialmente elegibles se sometieron a un período de evaluación 

durante dos ciclos menstruales, para confirmar prospectivamente el cumplimiento de los criterios 

de selección. Tras una sesión de instrucción individual con la investigadora, se pidió a las mujeres 

que rellenaran diariamente un cuestionario autoadministrado que incluyó la intensidad promedio y 

la intensidad máxima del dolor en una EVA de 100 mm, el sangrado menstrual (presencia/ausencia) 

y los resultados del test de ovulación. Para esto último, las voluntarias utilizaron kits de predicción 

de la ovulación, que detectan el aumento de concentración de la hormona luteinizante en orina  
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(One Step®). Estos kits fueron facilitados por la investigadora principal y las voluntarias los realizaron 

una vez al día desde el décimo hasta el vigésimo día de cada ciclo menstrual, ya que se espera que 

la ovulación se produzca entre los días 14 y 16 del ciclo, pero se ha encontrado una variabilidad 

considerable.(171) Las voluntarias fueron seleccionadas si, durante los dos ciclos menstruales 

consecutivos evaluados prospectivamente, presentaron ciclos regulares con una duración de entre 

24 y 32 días, con ovulación confirmada, intensidades y frecuencia del dolor menstrual según los 

valores expuestos anteriormente para los grupos DP y CN, así como sin presentar dolor, sangrado 

ni ingesta de analgésicos fuera de la menstruación. Además, las voluntarias que cumplieron estos 

criterios para el grupo CN fueron evaluadas individualmente mediante algometría, siguiendo las 

citadas recomendaciones expuestas por los consorcios EUROPAIN y NEUROPAIN.(168) Para ello, se 

evaluaron los umbrales de dolor a la presión en la eminencia tenar de ambas manos y se 

contrastaron con los datos normativos publicados por la Red de Investigación Alemana del Dolor 

Neuropático, que se obtuvieron en mujeres caucásicas con valores diferenciados según la edad.(105) 

Se estableció la exclusión de las mujeres que presentaron umbrales de dolor a la presión anormales 

(±50 kPa por encima de los valores normativos del rango medio), para evitar el riesgo de incluir a 

voluntarias con cualquier tipo de disfunción sensorial no reconocida como participantes sanas en el 

grupo control. 
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5.3. TAMAÑO MUESTRAL 

Se realizó el cálculo del tamaño muestral con G*Power (v3.1.9.2; Heinrich-Heine-University, 

Dusseldorf, Alemania) para realizar un ANOVA de medidas repetidas entre 2 grupos durante las 3 

fases del ciclo menstrual. Se seleccionó una potencia del 80% y un valor de alfa de 0,05 para detectar 

un tamaño de efecto medio (f=0,3). Según los requisitos, se necesitaban 56 participantes (28 por 

grupo). Sin embargo, se pretendió llegar a 30 participantes con DP y 30 CN,  con la intención de 

formar, dentro de cada grupo, 3 subgrupos según la duración de la historia menstrual, con una 

distribución homogénea de 10 participantes en cada uno de los subgrupos. En consecuencia, las 

voluntarias elegibles para los grupos de DP y CN se estratificaron en 3 subgrupos según el número 

de años desde la menarquía (es decir, el número de años transcurridos desde que tuvieron el primer 

sangrado menstrual, en adelante denominado historia menstrual): hasta 5 años desde la menarquía, 

por encima de 5 y por debajo de 15, y a partir de 15 años desde la menarquía. Una vez estratificadas, 

las participantes fueron seleccionadas aleatoriamente para formar los grupos y subgrupos de 

estudio. Los subgrupos de mujeres de hasta 5 años desde la menarquía se denominaron DP<5 y 

CN<5; los subgrupos de mujeres de más de 5 y menos de 15 años desde la menarquía se 

denominaron DP5-15 y CN5-15; y los subgrupos de mujeres con una historia menstrual por encima 

de 15 años desde la menarquía, fueron denominados DP>15 y CN>15. Las voluntarias elegibles no 

seleccionadas constituyeron una lista de reserva, de la que se sustituyeron las bajas siguiendo el 

orden de la lista de reclutamiento. 
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5.4. PROTOCOLO 

Antes de comenzar las sesiones de estudio, cada participante participó en una sesión de 

formación individual para instruirse y familiarizarse con los procedimientos de la investigación. El 

equipo de investigación aclaró las preguntas, asegurándose de que las participantes entendían y 

realizaban correctamente todos los cuestionarios y las evaluaciones experimentales del dolor. Se 

llevaron a cabo tres sesiones experimentales dentro de un mismo ciclo menstrual para cada 

participante, establecidas según tres fases diferenciadas del ciclo: días 1-2 (fase menstrual, dentro 

de los dos primeros días de sangrado), días 13-16 (fase de ovulación, dentro de las 24 horas 

posteriores al primer resultado positivo de la prueba luteinizante) y días 25-28 (fase premenstrual, 

dentro de las 48 horas anteriores al inicio del sangrado menstrual).(63,173) El orden de las sesiones 

con respecto a las fases del ciclo menstrual fue aleatorizado para cada grupo de mujeres (DP y CN), 

y las 3 sesiones tuvieron lugar en la misma franja horaria para cada mujer. 

Se llevó a cabo un protocolo idéntico en todas las sesiones (fig. 17). Las participantes 

comenzaron con un periodo de habituación de 5 minutos en el que se tumbaron cómodamente y 

en silencio en una camilla antes de registrar la intensidad y la localización del dolor, así como las 

mediciones experimentales. Se pidió a las participantes que evitaran cualquier ingesta de 

medicamentos en las 24 horas anteriores a las sesiones, así como que evitaran la cafeína, el tabaco 

y el deporte durante las 2 horas anteriores.(117) Todos los procedimientos fueron realizados por la 

misma persona (R-FR), entrenada en el protocolo y cegada a la asignación de grupo y a la fase del 

ciclo menstrual.  
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Figura 17. Protocolo de las sesiones de estudio, indicándose en orden (A-B-C-D) las variables evaluadas. 
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5.5. HERRAMIENTAS DE MEDIDA Y VARIABLES DE ESTUDIO 

5.5.1. Umbrales de dolor a la presión 

Se utilizó un algómetro de presión manual (Somedic, Hörby, Suecia) con una sonda de 1 cm 

de diámetro para registrar los umbrales de dolor por presión (UDP). La presión se aplicó 

manualmente a una velocidad de 30 kPa/s hasta que la participante detectó que la presión se 

percibía como dolorosa y pulsó un botón de parada. Se tomaron mediciones en 3 localizaciones de 

forma bilateral (fig. 17A): abdomen (sobre el músculo recto abdominal, 4 cm lateral al ombligo)(74,173) 

cadera (sobre el músculo glúteo medio, 3 cm craneal al trocánter mayor)(174) y brazo (sobre el 

músculo deltoides, 10 cm por debajo de la cara lateral del acromion).(173) El abdomen corresponde 

a la zona en la que suele referirse el dolor menstrual y se halla dentro del viscerotoma uterino,(175) 

mientras que el brazo fue seleccionado como sitio de control, distante de la distribución típica del 

dolor menstrual,(173) y la cadera también como sitio de control pero cercano al dolor menstrual. Estas 

localizaciones se marcaron con tinta semipermanente, que duró hasta el final de la investigación. La 

evaluación de los umbrales de cada punto se repitió tres veces con un intervalo de 60 segundos 

entre cada medida. Para el análisis de los datos de cada punto, se utilizó el valor promedio de las 3 

mediciones de ambos lados (derecho e izquierdo).(176) 

 

5.5.2. Dolor menstrual basal durante las sesiones 

Tras un descanso de 5 minutos después de las evaluaciones de los UDP, se pidió a las 

participantes que evaluasen su dolor actual, o dolor basal (fig. 17B). Pese a que el dolor basal se 

esperaba sólo durante la menstruación, su evaluación tuvo lugar en las 3 sesiones, con el fin de 

detectar cualquier dolor basal durante las fases de ovulación y premenstrual, que se consideraría 

criterio de exclusión, así como para garantizar el cegamiento del evaluador respecto a la fase del 

ciclo de las participantes. Este parámetro se denominó dolor menstrual basal, y se exploraron tres 

variables.  
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En primer lugar, se pidió a las participantes que evaluaran la intensidad del dolor menstrual 

basal en una EVA de 100 mm (EVA DM-basal).  

Además, se registró su distribución en mapas corporales electrónicos, vistas anterior y 

posterior (Navigate Pain App®; Aglance Solutions; Aalborg, Dinamarca)(177)(fig. 18) y se cuantificaron 

dos variables: (i) el tamaño del área de dolor (tamaño AREA DM-basal), contabilizando el número 

total de píxeles; y (167) el número de regiones corporales donde se registró el dolor (nº AREAS DM-

basal), dividiendo los mapas corporales en diferentes regiones (fig. 18).  

Dado que el dolor menstrual tiene una distribución bilateral y simétrica, las regiones en las 

que se indicó dolor bilateralmentem se contabilizaron como una sola región.  

 

 

Figura 18. Mapas corporales digitales (visión anterior y posterior)  utilizados para el registro de la distribución 

del dolor menstrual. Las líneas negras, que se aplicaron con posterioridad al registro de las variables, 

representan las divisiones realizadas para el cálculo del número de áreas. 
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5.5.3. Dolor inducido por presión  

Se aplicó una estimulación de presión mantenida con el algómetro sobre el músculo glúteo 

medio del hemicuerpo derecho, en el mismo punto en el que previamente se evaluó el umbral de 

dolor a la presión(178) (fig. 17C). Se seleccionó este músculo porque su estimulación experimental ha 

inducido dolor referido más allá de la pelvis,(174) solapándose en parte con las localizaciones del dolor 

menstrual. La presión se incrementó a un ritmo de 30 kPa/s hasta alcanzar el 120% del PPT obtenido 

previamente en dicho punto, y se mantuvo estable durante 60 segundos.(67) Las participantes 

evaluaron la intensidad del dolor inducido por esta presión supraumbral en una EVA, a los 30 

segundos durante la estimulación (EVA-30s) y a los 60 segundos justo antes de finalizar la 

estimulación (EVA-60s). Inmediatamente después de la estimulación, las participantes marcaron las 

áreas en las que percibieron este dolor inducido en mapas corporales electrónicos, vistas anterior, 

posterior y lateral (Navigate Pain App®; Aglance Solutions; Aalborg, Dinamarca). Se calcularon dos 

parámetros de la distribución del dolor inducido por la presión: (i) el tamaño del área (tamaño AREA-

60s), contabilizando el número total de píxeles coloreados; y (118) el número de regiones corporales 

en las que se sintió el dolor (nº AREAS-60s), dividiendo los gráficos corporales en diferentes regiones 

del cuerpo(177) (fig. 19). La sumación temporal del dolor (STD) se calculó restando la EVA-30s de la 

EVA-60s (EVA-60s – EVA-30s). Además, 60 segundos después de retirar el estímulo, se pidió a las 

participantes que evaluaran en una EVA la intensidad del posible dolor remanente, al que se 

denominó dolor residual tras la retirada del estímulo (EVA-residual). 
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Figura 19. Mapa corporal digital (vista lateral) utilizado para el registro de la distribución del dolor inducido 

por presión. Las líneas negras, que se aplicaron con posterioridad al registro de las variables, representan las 

divisiones realizadas para el cálculo del número de áreas. 
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5.5.4. Modulación del dolor menstrual por el dolor inducido 

El dolor menstrual presente se evaluó de nuevo inmediatamente después de liberar el 

estímulo de presión (fig. 17D, por lo tanto en el intervalo entre las evaluaciones de la distribución 

del dolor inducido por la presión y el dolor residual. Las participantes valoraron la intensidad del 

dolor menstrual condicionado en una EVA (EVA DM-condicionado) y las zonas dolorosas en Navigate 

Pain App® (tamaño AREA DM-condicionado y nº AREAS DM-condicionado) (fig. 18). Se obtuvieron 

los valores porcentuales de la modulación del dolor menstrual en términos de aumento (resultado 

positivo) o disminución (resultado negativo) para los parámetros de intensidad (%MOD-EVA), 

tamaño del área (%MOD-tamaño AREA) y número de regiones corporales afectadas por el dolor 

(%MOD-nº AREAS). El cálculo se realizó según la siguiente fórmula [modulación, en % = (variable 

condicionada - variable basal) *100 / variable basal]. De acuerdo con las recomendaciones 

estandarizadas para la modulación condicionada del dolor (aunque en esta investigación se ha 

utilizado un protocolo modificado), se estableció que un resultado positivo se asociaría a una 

facilitación del dolor menstrual, implicando la deficiencia de los mecanismos de inhibición 

descendente y, por el contrario, un valor negativo indicaría una inhibición del dolor menstrual.(68)  
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5.5.5. Cuestionarios 

Durante todo el ciclo menstrual estudiado, todas las mujeres rellenaron un cuestionario diario 

autoadministrado, que fue recibido por un colaborador para cegar a la investigadora principal. Se 

registró la intensidad diaria de dolor máximo y medio en sendas EVAs, y las zonas de dolor en 

gráficos corporales en papel (vistas anterior y posterior), impresos de Navigate Pain App®. También 

se evaluó la presencia/ausencia de sangrado, la ingesta de analgésicos, la posible incidencia de 

lesiones o patologías (sí/no y breve descripción) y los resultados de las pruebas de ovulación 

(positivo/negativo).  

A partir de estos registros diarios, se calculó la duración de la fase menstrual contabilizando 

el número de días de sangrado comunicados, y se obtuvieron los parámetros globales de dolor 

menstrual: (i) número de días que presentaban algún dolor menstrual (Días DM);(167) número de días 

con intensidades máximas de dolor menstrual superiores a 60 en una EVA de 100 mm (Días DM>60); 

(iii) intensidad máxima del dolor menstrual (EVA-max DM), seleccionando el valor más alto de 

intensidad del dolor comunicado durante los días de menstruación; (iv) intensidad media del dolor 

menstrual (EVA-media DM), calculando el promedio de los valores medios de intensidad evaluados 

durante el primer y el segundo día de la menstruación (cuando el dolor menstrual suele alcanzar su 

punto máximo, disminuyendo o desapareciendo a partir de ese momento)(150); (v) el tamaño de las 

áreas de dolor menstrual global (tamaño AREA DM), contabilizando el total de píxeles; y (vi) el 

número de áreas de dolor menstrual global (nº AREAS DM), dividiendo los mapas corporales en 

diferentes regiones. Se utilizaron las mismas divisiones que las citadas para el dolor menstrual basal 

y condicionado (fig. 18). Si alguna participante registró zonas dolorosas adicionales a la localización 

del dolor menstrual (como las cefaleas o dolor en los senos), éstas no se contabilizaron.  

Para el cálculo electrónico de los parámetros relativos a las áreas de dolor menstrual global, 

se programó una sesión presencial adicional al final de la menstruación. En dicha sesión, las 

participantes transfirieron los registros de los mapas corporales que habían evaluado a diario en 

papel, a la Navigate Pain App®, marcando en un único registro electrónico todas las zonas en las que 

habían percibido dolor menstrual. Esta sesión no experimental fue llevada a cabo por un 

colaborador (ES-S), para cegar al investigador principal. Además, en el primer día de menstruación, 

las participantes informaron de la calidad de su dolor menstrual seleccionando descriptores de dolor 

de la versión española del Cuestionario de Dolor de Mc Gill.(179,180) Se pidió a las mujeres que  
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seleccionaran sólo los adjetivos que representaran plenamente su dolor, con un máximo de una 

palabra para cada grupo de adjetivos.  

El cuestionario diario se utilizó también para detectar los criterios de abandono, teniendo en 

cuenta si se informaba de algún dolor o ingesta de analgésicos durante los días fuera de la fase 

menstrual del ciclo, si el dolor no se localizaba en las zonas correspondientes a los síntomas típicos 

de la menstruación, si surgía alguna lesión o patología durante el ciclo estudiado, o si no se 

confirmaba la ovulación. 

Además, las participantes completaron la versión española de la Escala de Depresión, 

Ansiedad y Estrés de 21 ítems (DASS-21)(62,169) durante las fases menstrual y ovulatoria, para 

comparar su estado emocional durante el periodo doloroso y en un momento distante del ciclo, sin 

dolor. Esta escala no se evaluó durante la sesión realizada en la fase premenstrual, ya que la 

presente investigación pretendió captar los últimos 1-2 días inmediatamente anteriores a la 

menstruación, mientras que la DASS-21 evalúa retrospectivamente la última semana. La evaluación 

de esta escala correspondiente al periodo no doloroso se realizó inmediatamente después de 

concluir el protocolo de laboratorio en la sesión experimental realizada en la fase de ovulación. La 

evaluación de la DASS-21 correspondiente a la fase menstrual se realizó en la sesión no experimental 

programada al final de la menstruación. 
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5.6. ANÁLISIS ESTADÍSTICO  

Se realizó un análisis de varianza (ANOVA) con un modelo mixto de tres factores: las 3 fases 

del ciclo menstrual (ovulación, premenstrual y menstrual) como medidas repetidas, y los grupos 

(DP, CN) y subgrupos (DP<5, DP5-15, DP>15, CN<5, CN5-15, CN>15) como factores entre grupos, 

para cada conjunto de parámetros correspondientes a: (i) UDP de cada zona del cuerpo, (167) dolor 

inducido por presión en el glúteo medio, y (iii) estado emocional (sólo fases menstrual y ovulación 

para este último). Se utilizó la  corrección de Bonferroni en el post-hoc para las comparaciones por 

pares: (i) entre los subgrupos de mujeres con DP y CN con una misma duración de su historia 

menstrual (DP<5 frente a CN<5, DP5-15 frente a CN5-15, y DP >15 frente a CN>15);(167) entre los 

subgrupos de mujeres con DP (DP<5 frente a DP5-15 frente a DP>15); (iii) entre los subgrupos dentro 

de CN (CN<5 frente a CN5-15 frente a CN>15); (iv) y entre fases dentro de cada grupo y subgrupo 

(ovulación frente a premenstrual frente a menstrual). Adicionalmente, se realizó la prueba exacta 

de Fisher para comparar la distribución de las participantes que presentaron dolor residual frente a 

las que no, entre los grupos y subgrupos de DP y CN, en las fases de ovulación, premenstrual y 

menstrual (correcciones de Bonferroni).  

El conjunto de variables correspondientes al dolor menstrual evaluado a diario durante el 

ciclo de estudio (Días DM, Días DM>60, EVA-max DM, EVA-media DM, tamaño AREA DM, nº AREAS 

DM) y el conjunto de variables correspondientes al dolor basal presente en la sesión en fase 

menstrual y su modulación (EVA DM-basal, tamaño AREA DM-basal, nº AREAS DM basal, EVA DM-

condicionado, tamaño AREA DM-condicionado, nº AREAS DM condicionado, %MOD-EVA, %MOD-

tamaño AREA, %MOD-nº AREAS) se analizaron mediante ANOVAs de un factor, con los subgrupos 

de DP como factores entre grupos (DP<5 vs. DP5-15 vs. DP>15). Se aplicó la prueba exacta de Fisher 

para comparar la distribución de respondedores (participantes que inhibieron su dolor menstrual 

frente a los que lo facilitaron) entre los tres subgrupos de DP (correcciones de Bonferroni).  

Para el análisis de las áreas de dolor, se aplicó una transformación logarítmica con el fin de 

lograr una distribución normal secundaria. No obstante, se presentan los datos brutos (en píxeles) 

para facilitar su interpretación. Un valor P inferior a 0,05 se consideró significativo para todos los 

análisis de varianza realizados.  
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Adicionalmente, se realizó un estudio exploratorio de correlaciones en el grupo DP para los 

principales parámetros. Se calcularon, para cada fase del ciclo, las correlaciones entre las medidas 

de UDP -en todos los puntos de evaluación-, del dolor inducido por presión -EVA-60s, STD, tamaño 

AREA-60s y EVA-residual-, junto con las variables de dolor menstrual global -EVA-max DM y tamaño 

AREA DM-, y las puntuaciones obtenidas en la DASS-21. Además, en el análisis de correlaciones 

relativo a la fase menstrual, se añadieron los parámetros del dolor menstrual basal (EVA DM-basal, 

tamaño AREA DM-basal) y de su modulación (%MOD-EVA, %MOD-tamaño AREA). Por último, se 

analizaron las correlaciones entre la edad de la menarquía y los parámetros globales de dolor 

menstrual -EVA-max DM y tamaño AREA DM-. Se aplicaron los coeficientes de correlación de 

Pearson (r) o de Spearman (rho) según la distribución de cada parámetro. Se aplicaron correcciones 

de Bonferroni para considerar las correlaciones estadísticamente significativas dividiendo el valor P 

(0,05) por el número de correlaciones para un parámetro realizado en cada fase (información 

completa en las tablas 14 a 16). Por último, se analizó la correlación entre la edad de la menarquía 

y las variables de distribución del dolor inducido por presión y distribución del dolor menstrual. 
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6. RESULTADOS 
 

 Un total de 249 mujeres se pusieron en contacto por correo electrónico o teléfono para 

solicitar inscribirse en la investigación, de las cuales 73 no cumplieron los criterios de selección. Las 

restantes 176 mujeres fueron invitadas a participar en el periodo de cribado prospectivo durante 

dos ciclos, tras el cual se excluyeron 84 voluntarias. 92 mujeres que cumplieron los criterios fueron 

estratificadas por grupo y número de años desde la menarquía. De ellas, se seleccionó 

aleatoriamente una muestra de 60 mujeres para formar los grupos y subgrupos del estudio.  

 Seis mujeres abandonaron debido a la incidencia de dolencias gastrointestinales, gripales o 

musculoesqueléticas durante la investigación, y fueron sustituidas por voluntarias estratificadas en 

la lista de reserva, siguiendo el orden de reclutamiento.  

 Otras incidencias menores se produjeron en 31 participantes, impidiendo completar el ciclo 

menstrual evaluado en ese momento. Las causas fueron las dificultades de agenda (n=4), la ligera 

anticipación de las menstruaciones que impidió la evaluación de la fase premenstrual (n=14) y la 

ingesta de analgésicos en las 24 horas previas a la sesión de la fase menstrual (n=13). Estos no se 

consideraron inicialmente criterios de abandono. En cambio, se descartaron los datos del ciclo 

menstrual en curso, con 0 a 2 sesiones realizadas, y se retrasaron las sesiones de estudio al siguiente 

ciclo menstrual, para permitir una segunda oportunidad.  

 De estas mujeres, 20 completaron correctamente las sesiones de estudio y 11 abandonaron, 

siendo sustituidas por voluntarias de la lista de reserva siguiendo el orden de reclutamiento. Por lo 

tanto, aparte de las sesiones que sirvieron para obtener los datos de la investigación, se realizaron 

53 sesiones adicionales. De ellas, 34 sesiones (15 en la ovulación, 9 en la fase premenstrual y 10 en 

la menstruación) se realizaron en las citadas 20 participantes concluyendo posteriormente un ciclo 

menstrual completo. Como estas participantes asistieron a 1 ó 2 sesiones añadidas, se tomaron 

precauciones para controlar este posible sesgo. Al llegar a las 10 primeras participantes en esta 

situación, se realizaron pruebas T para muestras relacionadas con el fin de observar el efecto intra-

sujeto de la repetición de las sesiones para un conjunto representativo de variables (UDP-abdomen, 

UDP-brazo, EVA-60s, tamaño AREA-60s, EVA-residual, EVA-max DM y EVA-media DM). Además, se 

calcularon los coeficientes de correlación.  
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 Los resultados de las pruebas T (P>0,6) y las correlaciones (r>0,81, P<0,01) concluyeron la 

similitud entre los parámetros evaluados dos veces. Dado que no se encontró ningún efecto de la/s 

sesión/es adicional/es, se mantuvo esta estrategia y control estadístico para las siguientes 

participantes que se encontraron en esta situación. Ninguna participante fue excluida por esta causa 

y las voluntarias disponibles en la lista de reserva no fueron incluidas en la investigación para evitar 

el desequilibrio numérico entre los grupos y subgrupos (fig. 20). 
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Figura 20. Diagrama de flujo de las participantes, grupos y subgrupos de estudio. Abreviaturas: DM, dolor 

menstrual; DP, dismenorrea primaria; CN, controles sanas; <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 

y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía; N, número de participantes. 
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 6.1. CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS 

 Todas las participantes fueron mujeres blancas caucásicas, de origen europeo. El grupo y los 

subgrupos DP fueron comparables al grupo y a los respectivos subgrupos CN en cuanto a los 

parámetros de edad, índice de masa corporal, número de hijos/as y nivel educativo.  

 El grupo de DP presentó una menarquía más temprana en comparación con el grupo CN 

(P<0,001) (Tablas 1 y 2). 

 

 

 
DP   (n=30) CN   (n=30) 

Edad 23,8 ±(6,0) 24,7 ±(6,2) 

Edad menarquía * 13 [12-13] 13 [13-14]  

IMC (Kg/m2) 20,9 ±(2,3) 20,9 ±(1,9) 

Hijos (nº) 0 [0-0] 0 [0-0] 

Estudiante (nº) (%) 14 (46,67%) 13 (43,33%) 

Graduada (nº) (%) 16 (53,33%) 17 (57,67%) 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabla 1. Variables demográficas en los grupos DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar) en variables con distribución normal, o bien mediana [rango 

intercuartílico] en variables con distribución no normal. Símbolos: * diferencias respecto al grupo control 

(Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; <5, hasta 5 años desde la 

menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de años desde la menarquía; IMC, índice 

de masa corporal.  
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< 5 años 5-15 años > 15 años 

 
DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) 

Edad 18,0 ±(0,0) 18,1 ±(0,3) 22,6 ±(3,1) 24,1 ±(2,2) 30,7 ±(3,6) 31,9 ±(3,5) 

Edad menarquía 13  
[13-13] 

13  
[13-14]  

*12,5        
[12-13] 

13  
[13-14]  

*12,5         
[12-13] 

14  
[13-14] 

IMC (Kg/m2) 22,1 ±(3,0) 22,0 ±(2,6) 20,4 ±(1,9) 20,6 ±(1,6) 20,2 ±(1,5) 20,2 (1,0) 

Hijos (nº) 0 [0-0] 0 [0-0] 0 [0-0] 0 [0-0] 0 [0-1,3] 0 [0-2] 

Estudiante (nº) (%) 10 (100) 10 (100) 4 (40) 2 (20) 0 (0) 1 (10) 

Graduada (nº) (%) 0 (0) 0 (0) 6 (60) 8 (80) 10 (100) 9 (90) 

 

 

 

 

 

  

Valores de media ±(desviación estándar) en variables con distribución normal, o bien mediana [rango 

intercuartílico] en variables con distribución no normal. Símbolos: * diferencias respecto al subgrupo 

emparejado de controles (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; <5, 

hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de años desde la 

menarquía; IMC, índice de masa corporal.  

Tabla 2. Variables demográficas en los subgrupos de DP y CN. 
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6.2. ANSIEDAD, DEPRESIÓN Y ESTRÉS 

En la ANOVA de 3 factores, no se hallaron efectos ni interacciones significativos. Las 

puntuaciones globales de la Escala DASS-21, así como las puntuaciones específicas de cada una de 

las sub-escalas evaluativas del nivel de depresión, ansiedad y estrés, fueron comparables entre los 

grupos DP y CN. No se observaron diferencias entre las fases ovulatoria y menstrual del ciclo. 

Tampoco las hubo entre los subgrupos emparejados de DP y CN, ni entre los subgrupos de un mismo 

grupo (tabla 3). 

 

 

   < 5 años 5-15 años > 15 años 

 
DP   

(n=30) 
CN   

(n=30) 
DP 

(n=10) 
CN 

(n=10) 
DP 

(n=10) 
CN 

(n=10) 
DP 

(n=10) 
CN 

(n=10) 
Depresión   

      
OVULACIÓN 0  

[0-1] 
0  

[0-1] 
0,5  

[0-3,3] 
0  

[0-1] 
0  

[0-1] 
0,5  

[0-1,3] 
0  

[0-0,3] 
1  

[0-3] 
MENSTRUAL 1 

 [0-2] 
0  

[0-2] 
0,5  

[0-3] 
0  

[0-1,3] 
1  

(0-2,25) 
0,5  

[0-2] 
0  

[0-1,3] 
0,5  

[0-4,3] 
Ansiedad   

      
OVULACIÓN 0  

[0-2] 
1,5  

[0-2] 
1  

[0-2,8] 
1  

[0-2] 
0,5  

[0-2] 
1  

[0-2] 
0  

[0-1,3] 
2  

[0,8-3] 
MENSTRUAL 0,5  

[0-2] 
0,5  

[0-2] 
0  

[0-3] 
0,5  

[0-1] 
0,5  

[0-2] 
0  

[0-2] 
1  

[0-3] 
1  

[0-3] 
Estrés   

      
OVULACIÓN 4  

[0-6] 
4  

[1,8-7] 
3,5  

[2,8-6,5] 
2,50 

[1,5-6,8] 
4,5  

[1,5-6,5] 
3,5  

[0,8-7] 
0,5  

[0-4,8] 
5,5  

[1,8-7,3] 
MENSTRUAL 3,5  

[1,8-6,3] 
3,5  

[2-6,3] 
2,5  

[1,8-4] 
2  

[0,8-6,5] 
5  

[2,8-7,3] 
4  

[1,5-5,8] 
2,5  

[0-7,5] 
5,5  

[2-7] 
Total   

      
OVULACIÓN 6,70 

±(5,77) 
7,13 

±(5,63) 
7,70  
±(178) 

5,90 
±(5,80) 

6,20  
±(176) 

6,50 
±(181) 

6,20  
±(176) 

9,00 
±(5,68) 

MENSTRUAL 6,80 
±(5,77) 

6,77 
±(118) 

6,40  
±(143) 

5,00 
±(4,67) 

7,60  
±(5,30) 

6,60 
±(5,64) 

6,40  
±(6,50) 

 
8,70 

±(6,17)  
  

Tabla 3. Escala de Depresión, Ansiedad y Estrés en los grupos y subgrupos de DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar) en variables con distribución normal, o bien mediana [rango 

intercuartílico] en variables con distribución no normal. Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, 

controles; <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más 

de 15 años desde la menarquía. 
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6.3. DOLOR MENSTRUAL  

 Todas las mujeres del grupo DP informaron de dolores menstruales intensos durante 2 o más 

días, con intensidades máximas superiores a 60/100 (tabla 4). "Calambres", "inflamatorio", 

"insoportable" y "expandido", en este orden, fueron los adjetivos seleccionados con mayor 

frecuencia para describir el dolor menstrual (89%, 76%, 72% y 71% de las mujeres con DP, 

respectivamente).  

 Las mujeres CN no presentaron dolor, o bien intensidades de dolor menstrual inferiores a 

20/100. Ninguna participante informó de dolor o sangrado fuera de la menstruación en el 

cuestionario diario. No hubo diferencias entre los grupos ni subgrupos de mujeres con DP y CN en 

cuanto a la duración del ciclo menstrual ni de la fase de menstruación (tablas 4 y 5).  

 

 

 

 DP   (n=30) CN   (n=30) 

Ciclo menstrual (días) 27,8 ±(1,5) 27,7 ±(1,6) 

Fase menstrual (días) 5,1 ±(0,8) 4,7 ±(0,7) 

Días DM * 4 [3-4] 1 [0-1,25] 

Días DM severo * 2 [2-3] 0 [0-0] 

EVA-max-DM * 71,3 ±(6,5) 6,9 ±(6,9) 

EVA-media-DM * 62,9 ±(6,2) 1,9 ±(2,9) 

tamaño-AREA-DM * 17497 
±(13216) 

457  
±(549) 

nº-AREA-DM * 3 [2-4] 1 [0-1] 

 

 

 

 

Tabla 4. Variables del ciclo menstrual y el dolor menstrual en los grupos DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar) en variables con distribución normal, o bien mediana [rango 

intercuartílico] en variables con distribución no normal. Símbolos: * diferencias respecto al grupo 

control (P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; IMC, índice de masa corporal; 

EVA, escala visual analógica; max, máxima; DM, dolor menstrual. 



 

 82 

 La distribución del dolor menstrual en las mujeres con DP afectó a la parte baja del abdomen 

en el 100% de los casos, a la región lumbar en el 76,7%, seguida por el 36,7% de los casos que 

refirieron dolor en la zona perineal, y el 30% en las ingles y parte interna de los muslos. Otras 

localizaciones menos frecuentes fueron la región glútea (10% de los casos), la parte posterior de los 

muslos (6,7%), la columna dorsal (6,7%) y la parte anterior de los muslos (3%). Además, dos mujeres 

refirieron dolor en las mamas y tres indicaron dolores de cabeza (fig. 21). 

 

Figura 21. Superposición de las áreas de dolor de todos los mapas corporales digitales en el grupo dismenorrea 

primaria (DP), representando la distribución del dolor menstrual.  El color rojo más intenso representa las áreas 

marcadas por el 100% de las participantes, degradándose progresivamente hasta el 0%, correspondiente a las 

áreas que no fueron marcadas por ninguna participante. 



Tesis doctoral por Rocío Fortún Rabadán (2022) 
Mecanismos de dolor en dismenorrea primaria. Influencia del ciclo menstrual y la historia de dolor. 

 

 83 

 
  

 En la ANOVA de un factor realizada entre los distintos subgrupos PD, se encontró un efecto 

de subgrupo para el tamaño del área del dolor menstrual, el número de áreas y el número de días 

con dolor severo (dolor de intensidad superior a 60/100 en la EVA). En el análisis post-hoc, los 

subgrupos DP>15 y DP5-15 mostraron áreas de dolor menstrual más expandidas y mayor número 

de áreas dolorosas frente al subgrupo DP<5 (P<0,05) (tabla 5; fig. 22).  

 

 

 

 
< 5 años 5-15 años > 15 años 

 
DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) 

Ciclo menstrual (días) 26,9 ±(1,4) 26,7 ±(0,8) 28,2 ±(1,6) 28,0 ±(1,8) 28,2 ±(1,2) 28,3 ±(1,6) 

Fase menstrual (días) 5,1 ±(0,7) 5,1 ±(0,7) 4,9 ±(0,7) 4,6 ±(0,7) 5,3 ±(0,8) 4,5 ±(0,5) 

Días DM 4 [3-4] 1 [0-2] 4 [3-4] 0,5 [0-1]  4 [3-4] 0 [0-1,25] 

Días DM severo  2 [1,75-
2,25] 

0  
[0-0] 

2  
[2-3] 

0  
[0-0] 

£ 3  
[2-3,25] 

0  
[0-0] 

EVA-max-DM  70,1 ±(7,8) 8,8 ±(6,6) 70,7 ±(7,3) 6,0 ±(6,3)  73,2 ±(3,9)  6,0 ±(8,1) 

EVA-media-DM 62,1 ±(7,8) 4,1 ±(3,4)  62,8 ±(6,3) 0,9 ±(2,2)  63,8 ±(4,7)  0,7 ±(1,6) 

Tamaño-AREA-DM  7304 
±(3387) 

540  
±(521) 

£ 16492 
±(10455) b 

405  
±(555) 

£ 28693 
±(13644) 

427  
±(616) 

nº-AREA-DM 2  
[1-2,3] 

1  
[0-1,3] 

 3  
[2-4,3] 

1  
[0-1] 

£ 4,5  
[2,75-7,25] 

1  
[0-1] 

 

 

 

 

 

 

 

Tabla 5. Variables del ciclo menstrual y el dolor menstrual en los subgrupos de DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar) en variables con distribución normal, o bien mediana [rango 

intercuartílico] en variables con distribución no normal. Símbolos: £ diferencias respecto al subgrupo <5 

dentro del mismo grupo DP (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; 

<5, hasta años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde 

la menarquía; EVA, escala visual analógica; max, máxima; DM, dolor menstrual.  
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Figura 22. Superposición de las áreas de dolor de todos los mapas corporales digitales en los subgrupos de 

dismenorrea primaria (DP), representando la distribución del dolor menstrual. El color rojo más intenso 

representa las áreas marcadas por el 100% de las participantes, degradándose progresivamente hasta el 0%, 

correspondiente a las áreas que no fueron marcadas por ninguna participante. El número mínimo y máximo  

(min:max) de áreas de dolor menstrual fue de 1:3 para el subgrupo DP<5, de 2:4 para el DP 5-15 y de 2:7 para 

el subgrupo DP>15. Símbolos: £ diferencias en el tamaño del área del dolor menstrual en comparación con el 

subgrupo DP<5; π diferencias en el número de áreas de dolor menstrual en comparación con el subgrupo DP<5. 

Abreviaturas: <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 

15 años desde la menarquía. 
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Además, el subgrupo DP>15 mostró más días con dolor menstrual severo que el subgrupo 

DP<5 (P<0,05). No se encontraron diferencias entre los subgrupos de DP en la intensidad máxima y 

media del dolor, ni en el número de días con dolor de cualquier intensidad (figs. 23 y 24; tabla 5). 

 

 

 

 

 

Figura 23. Número de días con dolor menstrual (arriba) y con dolor menstrual severo (abajo). Abreviaturas: 

DP, dismenorrea primaria; CN, controles; <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde 

la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía; EVA>60, dolor menstrual por encima de 60/100mm. 
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Figura 24. Intensidad máxima diaria del dolor (arriba) e intensidad promedio diaria del dolor (abajo), a lo largo 

del ciclo menstrual. Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; <5, hasta 5 años desde la 

menarquía; 5-15 entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía. 
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 6.4. UMBRALES DE DOLOR A LA PRESIÓN 
 
  
 Hubo una interacción grupo*fase para todas las localizaciones de los UDP. Las comparaciones 

post-hoc indicaron que el grupo DP, en comparación con el CN, mostró menores UDP en el abdomen 

y el brazo en todas las fases del ciclo menstrual, y menores UDP en la cadera durante las fases 

premenstrual y menstrual (Bonferroni: P<0,05). Las mujeres con DP presentaron UDP más bajos 

durante las fases menstrual y premenstrual que en la ovulación en las todas las localizaciones, 

mientras que estas diferencias sólo existieron en el UDP del punto abdominal en el grupo CN 

(Bonferroni: P<0,05) (tabla 6; fig. 25). 

 

 

  DP   (n=30) CN   (n=30) 

UDP abdomen OVULACIÓN     * 179 ±(33)     244 ±(182) 

 
PREMENSTRUAL   *# 149 ±(38)  # 216 ±(49) 

 
MENSTRUAL *#α 133 ±(41)  #α 228 ±(57) 

UDP cadera OVULACIÓN       211 ±(183)      241 ±(176) 

 
PREMENSTRUAL  *# 178 ±(42)      228 ±(68) 

 
MENSTRUAL  *# 163 ±(107)      231 ±(69) 

UDP brazo OVULACIÓN  * 209 ±(172)      239 ±(183) 

 
PREMENSTRUAL *# 174 ±(184)      227 ±(143) 

 
MENSTRUAL *# 165 ±(40)      238 ±(52) 

 

 

 

 

Valores de media ±(desviación estándar) de los umbrales de dolor a la presión (UDP). Símbolos: * 

diferencias respecto al grupo control; # diferencias respecto a la fase de ovulación en un mismo grupo; 

α diferencias respecto a la fase premenstrual en un mismo grupo (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: 

DP, dismenorrea primaria; CN, controles. 

Tabla 6. Umbrales de dolor a la presión en los grupos DP y CN. 
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Figura 25. Valores de media y desviación estándar de los umbrales de dolor a la presión (UDP) en el abdomen 

(A), la cadera (B) y el brazo (C). Símbolos: * diferencias respecto al grupo control; # diferencias respecto a la 

fase de ovulación, dentro de un grupo; α diferencias respecto a la fase premenstrual, dentro de un grupo 

(Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles. 

 

 

 Se encontraron interacciones grupo*subgrupo*fase en las ANOVAs de 3 factores para los UDP 

de las localizaciones del abdomen y del brazo. El análisis post-hoc reveló UDP disminuidos en los 

subgrupos DP5-15 y DP>15 en comparación con los subgrupos CN5-15 y CN>15, respectivamente, 

en todas las fases del ciclo menstrual, en las localizaciones del abdomen y del brazo, mientras que 

el subgrupo DP<5 solo mostró menores UDP que el subgrupo CN<5 durante la fase de menstruación 

(Bonferroni: P<0,05). Además, las CN<5 mostraron menores UDP a nivel abdominal respecto a las 

CN5-15 durante las fases de ovulación y premenstrual, y menores que las CN>15 en la ovulación 

(Bonferroni: P< 0,05). Al considerar los valores globales del ciclo menstrual, el subgrupo CN<5 

presentó menores UDP a nivel abdominal que las CN5-15 y CN>15. No se encontraron diferencias 

entre los subgrupos DP en ninguna localización (tabla 7; fig. 26).  
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 < 5 años 5-15 años > 15 años 

 DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) 

UDP abd       

OVULACIÓN      200 ±(28) 182 ±(58)  * 179 ±(32) £ 265 ±(182)   * 158 ±(26) £ 287 ±(64) 

PREMENSTRUAL #  164 ±(49) 197 ±(45) *# 150 ±(35) # 235 ±(65)   * 135 ±(24) # 215 ±(24) 

MENSTRUAL *# 153 ±(151) 196 ±(57) *# 131 ±(40)   250 ±(68) *#α 114 ±(21) # 238 ±(26) 

UDP cadera       

OVULACIÓN 221 ±(55) 222 ±(70) 226 ±(185) 292 ±(61) 186 ±(34) 208 ±(69) 

PREMENSTRUAL 189 ±(45) 231 ±(57) 186 ±(52) 265 ±(50) 159 ±(22) 188 ±(170) 

MENSTRUAL 177 ±(61) 244 ±(182) 173 ±(107) 266 ±(69) 138 ±(42) 183 ±(80) 

UDP brazo       

OVULACIÓN      234 ±(31) 206 ±(69)  * 205 ±(49) 256 ±(184)   * 188 ±(52)    254 ±(61) 

PREMENSTRUAL  # 175 ±(25) 218 ±(61) *# 169 ±(49) 239 ±(50)   * 178 ±(61) # 225 ±(61) 

MENSTRUAL *# 184 ±(31) 226 ±(186) *# 165 ±(184) 247 ±(47) *#α 144 ±(33)    240 ±(42) 

 

 

 

 

 

Tabla 7. Umbrales de dolor a la presión en los subgrupos de DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar) de los umbrales de dolor a la presión (UDP). Símbolos: * 

diferencias comparadas con el correspondiente subgrupo CN; # diferencias respecto a la fase de 

ovulación, dentro de un subgrupo; α diferencias respecto a la fase premenstrual, dentro de un 

subgrupo (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: <5, hasta años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 

años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía. Abreviaturas: DP, dismenorrea 

primaria; CN, controles; abd, abdominal. 
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Figura 26. Valores de media y desviación estándar de los umbrales de dolor a la presión (UDP) en el abdomen 

(A) y en el brazo (B). Símbolos: * diferencias comparadas con el correspondiente subgrupo CN; # diferencias 

respecto a la fase de ovulación, dentro de un subgrupo; α diferencias respecto a la fase premenstrual, dentro 

de un subgrupo; £ diferencias comparadas con el subgrupo <5, dentro del mismo grupo CN o DP (Bonferroni, 

P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, 

entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía.  
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6.5. INTENSIDAD DEL DOLOR INDUCIDO POR PRESIÓN, SUMACIÓN 

TEMPORAL DEL DOLOR Y DOLOR RESIDUAL 

  

En la ANOVA de tres factores realizada para los parámetros de la estimulación por presión se 

encontró interacción grupo*fase para la EVA-60s y la EVA-residual, y efecto de grupo para la EVA-

60s, la EVA-residual y la STD. La EVA-residual se halló aumentada en el grupo DP en comparación 

con el CN durante la fase menstrual. La prueba exacta de Fisher mostró un mayor número de 

mujeres con dolor residual en el grupo DP frente al grupo CN (19 mujeres DP frente a 4 CN) durante 

la fase menstrual del ciclo (P<0,001). Además, en la ANOVA, las mujeres con DP presentaron valores 

superiores en la EVA-residual durante la fase menstrual respecto a las fases ovulatoria y 

premenstrual, mientras que las CN no mostraron diferencias a lo largo del ciclo menstrual. En cuanto 

a los valores globales del ciclo, el grupo DP presentó un aumento en los parámetros de EVA-60s, 

STD y EVA-residual frente al grupo CN (Bonferroni: P<0,05) (Tabla 8). 
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   DP   (n=30) CN   (n=30) 

EVA-30s OVULACION 25,8 ±(8,8) 26,9 ± (8,0) 
 PREMENSTRUAL 27,2 ±(10,7) 28,8 ±(12,2) 
 MENSTRUAL 31,3 ±(10,0) 29,2 ±(10,9) 

EVA-60s * OVULACION 53,2 ±(12,0) 46,7 ±(118)  
 PREMENSTRUAL 54,5 ±(14,7) 48,7 ±(172) 
 MENSTRUAL 60,1 ±(18,2) 53,9 ±(13,4) 

STD * OVULACION 28,0 ±(10,7) 19,5 ±(11,6)  
 PREMENSTRUAL 27,3 ±(11,8) 19,9 ±(15,0)  
 MENSTRUAL 28,8 ±(15,9) 22,6 ±(14,0) 

EVA-residual * OVULACION 0 [0-6] 0 [0-0] 
 PREMENSTRUAL 0 [0-11] 0 [0-0] 
 MENSTRUAL *#α 15,5 [7-23] 0 [0-0] 
Dolor residual (n) * OVULACION 8 5 

 PREMENSTRUAL 10 5 
 MENSTRUAL * 19 4 

 

 

 

 

 

  

 

 Además, en la ANOVA de tres factores se halló interacción grupo*subgrupo*fase para la EVA-

60s. El análisis post-hoc mostró mayor EVA-60s en el subgrupo DP5-15 frente al subgrupo CN5-15 

en fase premenstrual, así como mayor en el subgrupo CN>15 en comparación con el CN5-15 

(Bonferroni: P<0,05) (Tabla 9).  
 
 
 
 
 
 
 

Tabla 8. Parámetros del dolor inducido por presión en los grupos DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar), o mediana [rango intercuartílico], de la intensidad del dolor 

inducido por presión. Símbolos: * diferencias respecto al grupo control (ubicado junto al nombre de la 

variable indica diferencias en el valor promedio del ciclo completo, sin diferenciar entre fases); # 

diferencias respecto a la fase de ovulación en un mismo grupo; α diferencias respecto a la fase 

premenstrual en un mismo grupo (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, 

controles; EVA, escala visual analógica; STD, sumación temporal del dolor; n, número de participantes 

que informaron dolor residual. 
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 < 5 años 5-15 años > 15 años 
 DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) 

EVA-30s        

OVULACION 27,6 ±(10,7) 25,3 ±(7,9) 24,3 ±(9,6) 25,8 ±(9,3) 25,4 ±(5,9) 29,6 ±(6,7) 

PREMENSTRUAL 28,7 ±(6,6) 32,3 ±(15,8) 27,9 ±(15,3) 24,0 ±(8,5) 25,0 ± (9,2) 30,1 ±(10,8) 

MENSTRUAL 30,3 ±(11,0) 25,7 ±(11,6) 31,4 ±(11,6) 33,3 ±(13,0) 32,2 ±(7,9) 28,6 ±(6,8) 

EVA-60s       

OVULACION  
49,8  

±(9,1)  
47,2  

±(10,2)  
53,0  

±(16,5)  
45,2  

±(18,4)  
56,8  

±(9,2)  
47,7  

±(11,9)  
PREMENSTRUAL  

51,0  
±(14,9)  

47,8  
±(19,7)  

* 56,1 
±(16,9)  

38,4  
±(11,8)  

56,3  
±(13,0)  

&# 60,1 
±(15,2)  

MENSTRUAL 55,6  
±(21,1)  

47,5  
±(6,8)  

55,6  
±(16,7)  

α 57,2 
±(14,3)  

69,1  
±(14,6)  

57,2  
±(16,1)  

STD       

OVULACION 23,9 ±(7,5) 21,9 ±(11,8) 28,7 ±(11,1) 18,5 ±(15,0) 31,4 ±(12,3) 18,1 ±(7,6) 

PREMENSTRUAL 22,3 ±(11,2) 15,5 ±(17,6) 28,2 ±(12,9) 14,4 ±(13,3) 31,3 ±(10,3) 30,0 ±(8,4) 

MENSTRUAL 25,3 ±(18,0) 21,8 ±(9,1) 24,2 ±(14,1) 23,9 ±(15,5) 36,9 ±(13,3) 22,3 ±(17,4) 

EVA-residual       

OVULACION 0 [0-2] 0 [0-10] 0 [0-6] 0 [0-0] 0 [0-18] 0 [0-5] 

PREMENSTRUAL 0 [0-0] 0 [0-7] 0 [0-12] 0 [0-0] 5,5 [3-23] 0 [0-4] 

MENSTRUAL 8,5 [5-21] 0 [0-0] 7,5 [4-20] 0 [0-6] 21 [7-19] 0 [0-0] 

D.residual (n)       

OVULACION 2 3 3 0 3 2 

PREMENSTRUAL 1 3 4 0 5 2 

MENSTRUAL 6 1 5 2 8 1 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  

  

 

Tabla 9. Parámetros del dolor inducido por presión en los subgrupos de DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar), o mediana [rango intercuartílico], de la intensidad del dolor 

inducido por presión. Símbolos: * diferencias respecto al correspondiente subgrupo emparejado de CN; 

# diferencias respecto a la fase de ovulación, dentro de un subgrupo; α diferencias respecto a la fase 

premenstrual, dentro de un subgrupo; £ diferencias comparadas con el subgrupo <5, dentro del mismo 

grupo CN o DP (Bonferroni, P<0,05); & diferencias respecto al subgrupo 5-15 dentro del mismo grupo. 

Subgrupos: <5 años desde la menarquía; 5-15 años desde la menarquía; >15 años desde la menarquía. 

Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; EVA, escala visual analógica; STD, sumación 

temporal del dolor; D, dolor; n, número de participantes que informó dolor residual. 
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 6.6. DISTRIBUCIÓN DEL DOLOR INDUCIDO POR PRESIÓN  
 
 
 En la ANOVA de 3 factores, se encontró interacción grupo*fase, así como efecto de grupo. El 

análisis pos-hoc reveló que las mujeres con DP mostraron áreas de dolor más expandidas frente al 

grupo CN durante la menstruación y en los valores globales del ciclo (Bonferroni: P< 0,05). En el 

grupo DP, la distribución del dolor inducido fue mayor durante las fases menstrual y premenstrual 

en comparación con la ovulación (Bonferroni: P<0,05), mientras que no varió a lo largo del ciclo 

menstrual en el grupo CN (tabla 10; fig. 27). 

 

 

 

 DP   (n=30) CN   (n=30) 

Tamaño-AREA-60s (pixeles) *   

OVULACION           382 ±(375) 572 ±(167)  

PREMENSTRUAL   # 1000 ±(1288) 811 ±(1630)  

MENSTRUAL *# 1515 ±(2372) 634 ±(1267) 

nºAREA-60s (nº)   

OVULACION 1 [1-1] 1 [1-1] 

PREMENSTRUAL 1 [1-1] 1 [1-1] 

MENSTRUAL 1 [1-1] 1 [1-1] 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabla 10. Cuantificación de la distribución del dolor inducido por presión en los grupos DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar), o mediana [rango intercuartílico], del número de pixeles 

indicativo del tamaño del área, y del número de áreas de dolor inducido por presión. Símbolos: * 

diferencias respecto al grupo control; # diferencias respecto a la fase de ovulación en un mismo grupo 

(Bonferroni, P<0,01). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles.  



 

 96 

 

Figura 27. Superposición de las áreas de dolor de todos los mapas corporales digitales), representando la 

distribución del dolor inducido por presión. El color rojo más intenso representa las áreas marcadas por el 100% 

de las participantes, degradándose progresivamente hasta el 0%, correspondiente a las áreas que no fueron 

marcadas por ninguna participante. Símbolos: * diferencias respecto al grupo CN; # diferencias respecto a la 

fase de ovulación (Bonferroni, P<0,01). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles. 



Tesis doctoral por Rocío Fortún Rabadán (2022) 
Mecanismos de dolor en dismenorrea primaria. Influencia del ciclo menstrual y la historia de dolor. 

 

 97 

  

 En la ANVOA de tres factores, se halló también interacción grupo*subgrupo*fase para el 

tamaño del AREA-60s. En el post-hoc, el subgrupo DP>15 mostró áreas de dolor aumentadas frente 

a los subgrupos DP5-15 y DP<5 durante la fase menstrual, así como aumentadas respecto al 

subgrupo DP<5 durante la fase premenstrual (Bonferroni: P<0,05). No se encontraron diferencias 

entre los subgrupos CN (tabla 11). 

 

 

 < 5 años 5-15 años > 15 años 
 DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) DP (n=10) CN (n=10) 

Tamaño-AREA-
60s (píxeles)  

           

OVULACION 268  
±(192) 

603  
±(110) 

508  
±(574) 

307  
±(192) 

369  
±(181) 

806  
±(1704) 

 
PREMENSTRUAL 

 
252  

±(155)  

 
756 ±(1165)  

 
* 1348 
±(1771)  

261  
±(69) 

£ 1401  
±(1117) 

1418  
±(2537) 

MENSTRUAL # 697  
±(752)  

259  
±(256)  

750  
±(630)  

905  
±(1592)  

*#α£& 3098 
±(3604)   

740  
±(1524)  

nº-AREA-60s 
(nº)  

            

OVULACION 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-1] 
 
PREMENSTRUAL 

 
1 [1-1] 

 
1 [1-1.3] 

 
1 [1-1] 

 
1 [1-1] 

 
1 [1-1.3] 

 
1 [1.5] 

MENSTRUAL 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-1] 1 [1-2]  
1 [1-1]  

 

 

 

 

  

Tabla 11. Cuantificación de la distribución del dolor inducido por presión en los subgrupos de DP y CN. 

Valores de media ±(desviación estándar), o mediana [rango intercuartílico], del tamaño del área, y del 

número de áreas de dolor inducido por presión. Símbolos: * diferencias respecto al correspondiente 

subgrupo emparejado de CN; # diferencias respecto a la fase de ovulación, dentro de un subgrupo; α 

diferencias respecto a la fase premenstrual, dentro de un subgrupo; £ diferencias comparadas con el 

subgrupo <5, dentro del mismo grupo CN o DP;  & diferencias respecto al subgrupo 5-15 dentro del mismo 

grupo (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: DP, dismenorrea primaria; CN, controles; <5, hasta 5 años desde 

la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía.  
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 6.7. MODULACIÓN DEL DOLOR MENSTRUAL  

 Ninguna participante presentó dolor basal en las sesiones realizadas durante las fases 

ovulatoria o premenstrual. Todas las participantes del grupo DP, y ninguna del grupo CN, informaron 

de dolor menstrual basal durante la sesión de evaluación realizada en la fase menstrual (tabla 12). 

La ANOVA de un factor indicó un efecto subgrupo para el número de áreas de DM-basal, que fue 

mayor en el subgrupo DP>15 frente al DP5-15 en el post-hoc, mientras que la intensidad y el tamaño 

del área del DM-basal fueron similares entre los subgrupos de DP.  

 Se halló un efecto subgrupo para la modulación de la intensidad del dolor menstrual  y del 

tamaño de las áreas de dolor menstrual tras el dolor inducido. En el post-hoc, el subgrupo DP>15 

mostró menor modulación de la intensidad en comparación con los subgrupos DP<5 y DP5-15 

(Bonferroni: P<0,01), así como una menor modulación del tamaño del área de dolor frente al 

subgrupo DP<5 (Bonferroni: P<0,01) (tabla 13; fig. 28). Además, la prueba exacta de Fisher encontró 

un menor porcentaje de mujeres que modularon la intesidad del dolor en el subgrupo DP>15 (10%) 

en comparación con DP<5 (80%) y DP5-15 (70%) (Bonferroni: P<0,05) (tabla 13).  
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DP<5 (n=10) DP5-15 (n=10) DP>15 (n=10) 

EVA-DM-basal 35.5 ±(18.5) 42.8 ±(17.7) 42.8 ±(15.9) 

Tamaño-AREA-DM-basal 
(píxeles) 

4459 [2363-6446] 5039 [2325-5932] 8851 [2047-14832] 

nº-AREA-DM-basal 1,5 [1-2] 1 [1-2] & 2 [1-3] 

Participantes DM-basal (%) 100% 100% 100% 

EVA-DM-cond. 20.5 [5.5-32.3] 32 [9-57.3] £& 57 [47.5-75.3]  

Tamaño-AREA-DM-cond 
(píxeles) 

1789 [537-2450] 2970 [692-4598] £ 4624 [3369-16663] 

nº-AREA-DM-cond 1 [1-1] 1 [1-2.3] £ 2 [1.8-3.3] 

Participantes DM-cond (%) 90% 80% 100% 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Valores de media ±(desviación estándar), mediana [rango intercuartílico] de la intensidad, el tamaño 

(píxeles) y el número (nº) de áreas del dolor menstrual en estado basal, y en estado condicionado tras la 

estimulación dolorosa, en los subgrupos de dismenorrea primaria (DP). Símbolos: £ diferencias respecto al 

subgrupo DP<5; & diferencias respecto al subgrupo DP5-15 (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: <5, hasta 

5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la 

menarquía; EVA, escala visual analógica; DM, dolor menstrual; (%), porcentaje de participantes que 

presentaron dolor; cond, condicionado. 

Tabla 12. Intensidad y distribución del dolor menstrual basal y condicionado en subgrupos de DP. 



 

 100 

 

 

 

  DP <5 (n=10) DP5-15 (n=10) DP >15 (n=10) 

%MOD EVA -40.2 ±(40.4) -27.6 ±(107) £& 57.6 ±(52.6) 

%MOD Tamaño-AREA -59.5  
[(-75.8)-(-53,5)] 

-36  
[(-88)-1.5] 

£ -1.5  
[(-51.5)-80.3] 

%MOD nº-AREA -25 [(-50)-0] 0 [(-50)-0] 0 [(-50)-100] 

Participantes            
MOD EVA (%) 

100% 70% £&10% 

Participantes           
MOD Tamaño-AREA (%) 

100% 80% £ 50% 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Valores de media ±(desviación estándar) o mediana [rango intercuartílico] de la modulación del dolor 

menstrual, y porcentaje de participantes que inhibieron el dolor (%), en los subgrupos de dismenorrea 

primaria (DP). Símbolos: £ diferencias respecto al subgrupo DP<5; & diferencias respecto al subgrupo 

DP5-15 (Bonferroni, P<0,05).  Abreviaturas: <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, entre 5 y 15 

años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía; % MOD, porcentaje de modulación 

del dolor, un valor negativo indica inhibición del dolor, y un valor positivo indica facilitación del dolor, 

en sus características de intensidad, tamaño del área y número de áreas, respectivamente; EVA, escala 

visual analógica. 

Tabla 13. Modulación de la intensidad y distribución del dolor menstrual en subgrupos de DP. 
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Figura 28. Media y desviación estándar del porcentaje de modulación de la intensidad (arriba) y del tamaño 

del área (abajo) del dolor menstrual, tras el dolor inducido por presión, en los subgrupos de dismenorrea 

primaria (DP). Un valor positivo indica un aumento (facilitación) y un valor negativo significa una disminución 

(inhibición) del dolor, respectivamente. Símbolos: * diferencias respecto al subgrupo DP<5; # diferencias 

respecto al subgrupo DP5-15 (Bonferroni, P<0,05). Abreviaturas: <5, hasta 5 años desde la menarquía; 5-15, 

entre 5 y 15 años desde la menarquía; >15, más de 15 años desde la menarquía. 
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 6.8. ESTUDIO DE CORRELACIONES  

 Las tablas 14-16 presentan los coeficientes de correlación que se hallaron en el grupo de DP 

en cada fase del ciclo menstrual. 

No se halló ninguna correlación significativa entre ninguna de las variables de depresión, 

ansiedad o estrés, con los UDP, el dolor inducido por presión, el dolor menstrual o la modulación 

del dolor menstrual. Tampoco la edad de menarquía se asoció a la intensidad o la expansión del 

área del dolor menstrual. 

 Los UDP evaluados en el abdomen, el brazo y la cadera mostraron una fuerte asociación entre 

sí durante la menstruación (r>0,69, P<0,001). En cuanto a los parámetros de dolor inducido por la 

presión, la correlación entre el tamaño de las áreas de dolor y la intensidad del dolor residual fue 

muy fuerte durante las fases menstrual y premenstrual (0,81< rho <0,82), mientras que fue 

moderada en la ovulación (rho=0,58) (P<0,001). 

 Se halló una correlación fuerte entre la distribución del dolor menstrual y la distribución del 

dolor inducido por la presión durante la menstruación (r= 0,71, P<0,001). Además, la intensidad 

máxima del dolor menstrual se correlacionó con los UDP del abdomen (r=-0,67, P<0,001) y de la 

cadera (rho=-0,499, P=0,005) durante la fase premenstrual. 

 Una mayor intensidad (r=0,58, P=0,001), y sumación temporal (r=0,55, P=0,001) del dolor 

inducido por presión, así como una disminución de los UDP en la cadera (rho=-0,55, P=0,002) se 

asociaron a una menor modulación de la intensidad del dolor menstrual. La modulación de la 

intensidad y de las áreas del dolor menstrual mostraron correlación (rho=0,59, P=0,001). 
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 7. DISCUSIÓN 

 

 

La presente tesis evaluó por primera vez el dolor menstrual y la distribución del dolor inducido 

por presión, junto a las pruebas sensoriales cuantitativas, contrastando mujeres con DP y controles 

sanas en diferentes fases del ciclo menstrual. Se encontró hiperalgesia en las mujeres con DP en 

comparación con las controles, dentro del área de dolor menstrual y en localizaciones remotas 

asintomáticas, en todas las fases del ciclo menstrual. Además, durante la fase de menstruación, 

presentaron una distribución más expandida del dolor inducido por presión y mayor dolor residual 

frente a las controles sanas. Las mujeres con DP mostraron una hiperalgesia incrementada y una 

distribución más expandida del dolor inducido por presión durante las fases menstrual y 

premenstrual respecto a la ovulación, en contraposición a la invariabilidad general observada en las 

controles a lo largo del ciclo. Adicionalmente, el análisis entre subgrupos con diferente duración de 

la historia de dolor menstrual mostró manifestaciones aumentadas de facilitación de los 

mecanismos del dolor en las mujeres con una historia más larga de DP.  

 

7.1. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS DE LA DP Y FACTORES ASOCIADOS 

Esta tesis doctoral amplía los conocimientos sobre la frecuencia, la calidad y la distribución 

del dolor menstrual padecido por las mujeres con DP severa. Teniendo en cuenta los resultados 

actuales, la DP severa es un síndrome en el que el dolor menstrual tiende a durar alrededor de 3-4 

días, con 2-3 días sufriendo dolor severo, descrito como "insoportable". Las mujeres con DP de larga 

duración presentan una distribución del dolor menstrual más expandida, que incluso alcanza más 

regiones corporales, y más días con dolor severo que las mujeres con una historia de DP de hasta 5 

años. Además, una distribución más expandida del dolor menstrual ha mostrado una fuerte 

asociación con una distribución más expandida del dolor inducido por presión. Por lo tanto, los 

hallazgos de la presente investigación señalan que la distribución del dolor es un parámetro 

relevante a la hora de evaluar los mecanismos de dolor en mujeres con DP. Una distribución más 

expandida del dolor menstrual puede informar sobre una mayor facilitación central de los 

mecanismos de dolor en este síndrome, y puede ir ligada a la duración de la historia de dolor.  
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En cuanto a la menarquía temprana, se considera un factor de riesgo para la DP y otros 

síndromes de dolor crónico.(187) En esta investigación se halló una edad más temprana de menarquía 

en el grupo de mujeres con DP en comparación con las controles sanas, coincidiendo con los 

hallazgos de otros estudios en esta población.(133) Sin embargo, ninguna participante presentó 

menarquía precoz (considerada por debajo de los 12 años de edad). Además, no se encontró 

asociación con los mecanismos de dolor investigados ni con las características del dolor menstrual. 

Careciéndose de evidencia previa respecto a la influencia de la edad de la menarquía en los 

mecanismos de dolor en DP, estos resultados sugieren que, en mujeres con DP cuya menarquía tuvo 

lugar a partir de los 12 años, las manifestaciones de mecanismos de dolor facilitados son 

independientes de la edad concreta de la menarquía. 

Por otro lado, aunque algunos factores emocionales como la depresión, la ansiedad y el estrés 

se han asociado a la DP,(133) la presente tesis coincide con aquellos que no han encontrado 

diferencias relevantes entre las mujeres con DP y las controles sanas.(158,161) Además, los niveles de 

depresión, ansiedad y estrés no han presentado ninguna asociación con las manifestaciones de 

facilitación central del dolor halladas en DP. Esto es especialmente interesante ya que las 

participantes de la presente investigación representan al grupo de mujeres con DP más severa, y 

sugiere que la esfera emocional no está necesariamente afectada en este síndrome. Sin embargo, 

otros estudios cuyos criterios de selección no fueron rigurosos en cuanto a la presencia de dolor 

fuera de la fase menstrual del ciclo, han informado de niveles elevados de ansiedad, depresión y 

estrés en DP. Se sugiere que podrían haber incluido a mujeres con dismenorrea secundaria o 

comórbida, dado que es frecuente la comorbilidad de la dismenorrea en mujeres con dolor 

musculoesquelético o migraña, entre otros, donde sí se han hallado alteraciones de la esfera 

emocional,(143) así como en las mujeres con endometriosis.(147) Los resultados de la presente 

investigación, de acuerdo con un estudio de cohortes publicado muy recientemente, descartan la 

ansiedad, la depresión y el estrés, indicando que otros factores de la esfera cognitiva, como la 

catastrofización ante el dolor, pueden ser más generalizados en las mujeres con DP.(188) Por tanto, 

la detección de alteraciones de la esfera emocional en mujeres con DP podría sugerir la existencia 

de comorbilidades asociadas, así como ser útil para alertar sobre su posible desarrollo futuro.  
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7.2. FACILITACIÓN CENTRAL DEL DOLOR EN DP  

La hiperalgesia generalizada es un hallazgo consistente en muchos estudios que han evaluado 

los mecanismos de dolor en poblaciones con dolor crónico,(167,189) aunque se ha investigado mucho 

menos en DP. Mientras que otros estudios hallaron hiperalgesia en mujeres con DP comparadas con 

controles sanas evaluando una sola fase del ciclo,(136,173) la presente tesis amplía estos resultados a 

las fases de ovulación, premenstrual y menstrual. Los datos presentados muestran que la 

hiperalgesia a la presión es generalizada y persistente a lo largo de todo el ciclo menstrual. Estos 

hallazgos implican que, aunque el dolor en la DP se limite a la fase menstrual del ciclo, su sensibilidad 

al dolor está aumentada en todos los momentos, posiblemente contribuyendo a la recurrencia y 

exacerbación del dolor. 

Las mujeres con DP mostraron también mayores intensidades de dolor inducido por presión, 

mayor sumación temporal del dolor y áreas de dolor más expandidas en comparación con las 

controles sanas, en el cómputo global del ciclo menstrual y de manera más notable durante la fase 

menstrual. El aumento de la sumación temporal del dolor es consistente en ciertos síndromes de 

dolor crónico, indicando una facilitación central de los mecanismos de dolor.(69,190) Las mujeres con 

DP y las controles sanas han mostrado valores de sumación temporal del dolor comparables en dos 

estudios recientes, en los que se aplicaron estímulos nocivos en el antebrazo o la rodilla.(136,161) Sin 

embargo, en consonancia con los resultados de la presente tesis, Arendt-Nielsen et al. hallaron un 

aumento de la intensidad del dolor, de la sumación temporal y de la distribución del dolor en 

mujeres con DP en comparación con controles sanas, mediante la distensión experimental del cuello 

del útero, aplicada en un período asintomático del ciclo menstrual.(164)  Probablemente, el hecho de 

que la estimulación dolorosa en la presente investigación se haya aplicado en el glúteo medio, esté 

reflejando que la facilitación central del dolor es más evidente en localizaciones próximas a las áreas 

de dolor referido del útero.  

Además, el hallazgo de mayor frecuencia e intensidad de dolor residual tras la estimulación 

en mujeres con DP frente a las controles sanas, está en línea con otro estudio que mostró mayor 

duración del dolor tras la inyección intramuscular de suero salino hipertónico en esta población.(170) 

Asimismo, puede estar relacionado con los aumentos hallados en la intensidad y duración del dolor 

provocado por la exploración intravaginal en mujeres con DP, informados por un reciente 

estudio.(136)  
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En su conjunto, los resultados de esta tesis refuerzan la existencia de mecanismos de 

facilitación central del dolor en DP, añadidos a la sensibilización periférica que otros han objetivado 

a nivel uterino. Se han mostrado tanto hallazgos de alteraciones neuro-inmunes a nivel periférico 

como alteraciones neuro-endocrinas a nivel central,(149,157,158) sin embargo, aún se desconoce la 

contribución de dichos hallazgos en las manifestaciones de hiperalgesia encontradas en mujeres con 

DP. La presente tesis, confirmando la facilitación central de los mecanismos de dolor, sustenta la 

necesidad de abandonar los paradigmas anteriores en los que el origen de este síndrome se ligaba 

exclusivamente a alteraciones uterinas, o bien se normalizaba como una condición inherente a la 

naturaleza femenina y, en general, se escondía. Opuestamente, se propone su visibilización para un 

mayor estudio de las interacciones neuro-endocrinas, neuro-inmunes, epigenéticas y psicosociales 

que puedan subyacer a la facilitación central del dolor hallada en las mujeres con DP.  

 

7.3. INFLUENCIA DEL CICLO MENSTRUAL 

En general, no se ha hallado un efecto significativo de las fases del ciclo menstrual en los 

mecanismos de dolor en el grupo de mujeres sanas. Estos resultados están alineados con la 

evidencia existente.(117) Sin embargo, esta es la primera investigación que observa la influencia del 

ciclo en distintas edades respecto a sus manifestaciones en distintas localizaciones corporales. 

Dichas comparaciones han permitido observar que, en la región abdominal, el ciclo menstrual 

podría tener distinto efecto en la sensibilidad al dolor a lo largo de las distintas etapas de la vida 

fértil en las mujeres sanas. En las participantes sanas del subgrupo de menor edad se han objetivado 

menores umbrales de dolor durante la fase de ovulación, mientras que en mujeres a partir de los 

15 años de historia menstrual los umbrales de dolor son menores en las fases menstrual y 

premenstrual del ciclo. Dado que la citada interacción edad-efecto del ciclo se limita a la región 

abdominal, y no se ha hallado respecto a la sensibilidad al dolor evaluada en la cadera ni el brazo, 

se sugiere que el rol de las hormonas sexuales en los mecanismos de dolor en mujeres sanas se 

ejerce a nivel periférico, probablemente sobre los nociceptores integrados en las vísceras 

reproductivas,(71) en cuyos tejidos acontecen los eventos cíclicos guiados por las fluctuaciones de 

dichas hormonas.(93) 
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Por el contrario, la presente tesis muestra que en la DP el efecto del ciclo menstrual es 

generalizado. En todas las localizaciones corporales, la hiperalgesia es notablemente mayor durante 

las fases menstrual y premenstrual del ciclo en las mujeres con DP (umbrales de dolor a la presión 

más bajos, mayor distribución del dolor inducido por la presión y dolor residual aumentado) en 

comparación con la fase de ovulación. Sólo dos estudios han comparado previamente, con un 

tamaño de muestral adecuado, el impacto de las fases del ciclo menstrual en los mecanismos de 

dolor de las mujeres con DP. Utilizando el calor como estímulo para medir los umbrales térmicos de 

dolor, han concluido que, si bien las mujeres con DP manifiestan una mayor sensibilidad al dolor a 

nivel cutáneo, ésta no se ve afectada por las fluctuaciones hormonales del ciclo.(161,185)  Sin embargo, 

los resultados de la presente investigación están en consonancia con el estudio de Giamberardino 

et al., que demostró una mayor hiperalgesia frente a estímulos eléctricos en fases premenstrual y 

menstrual, en comparación con la fase de ovulación, en mujeres con DP.(74) Notablemente, esta 

hiperalgesia sólo se halló en el tejido somático profundo, y no a nivel de la piel, lo que refuerza la 

importancia de utilizar la presión, estimulando al tejido profundo, a la hora de evaluar los 

mecanismos de dolor en las mujeres con DP.(111)  

Los perfiles hormonales de las fases premenstrual y menstrual (con niveles decrecientes y 

bajos de estrógenos y progesterona) parecen ejercer un efecto de facilitación del dolor también en 

otros síndromes de dolor crónico primario como el síndrome del intestino irritable, la fibromialgia, 

la migraña o el dolor temporomandibular.(109,110,191) Dado que estas afecciones son 

desproporcionadamente más prevalentes en el sexo femenino, y frecuentemente presentan 

dismenorrea comórbida, se podría hipotetizar que las mujeres con manifestaciones de facilitación 

central del dolor en el contexto hormonal y reproductivo de las fases premenstrual y menstrual, 

pueden tener un mayor riesgo de desarrollar DP y otros síndromes de dolor crónico.  
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7.4. INFLUENCIA DE LA DURACIÓN DE LA HISTORIA DE DOLOR 

Un hallazgo novedoso y relevante de esta tesis doctoral es que las mujeres jóvenes, con una 

historia de DP de hasta 5 años, no presentan hiperalgesia durante las fases libres de dolor del ciclo, 

ni muestran una distribución aumentada de las áreas de dolor inducido por presión en comparación 

con las controles sanas de su misma edad. Además, en general, parecen conservar intactos sus 

sistemas de inhibición del dolor, habiendo mostrado una modulación eficiente de su dolor 

menstrual. Por el contrario, las mujeres con DP de larga duración muestran las mayores 

manifestaciones de facilitación central del dolor, principalmente en cuanto a la distribución del 

dolor inducido por presión, junto a una exacerbación de su dolor menstrual en presencia de otro 

estímulo doloroso, que sugiere una ineficacia de los mecanismos de inhibición del dolor. Se 

desconoce si los hallazgos encontrados se deben a que los mecanismos de modulación del dolor, 

conservados en las mujeres jóvenes con una corta historia de dismenorrea,(136,161) podrían decaer a 

medida que aumenta la historia de dolor.(159,160) Las fuertes asociaciones previamente indicadas 

entre determinadas alteraciones neuroendocrinas (niveles más bajos de cortisol)(158) y cerebrales 

(conectividad funcional alterada en el área somatosensorial 2)(160) con una mayor duración de la DP, 

podrían explicar, al menos en parte, la trayectoria hacia el aumento hallado en los mecanismos 

centrales de facilitación del dolor en las mujeres con DP de larga duración. Una hipótesis plausible 

para los presentes resultados con respecto a la duración de este síndrome es que las mujeres con 

DP que presentan mecanismos de dolor facilitados pueden padecer un deterioro en la función de 

sus sistemas de inhibición descendente a lo largo del tiempo. Dicha hipótesis se apoya en la fuerte 

evidencia que indica una disminución natural de la función de los sistemas de modulación asociada 

al aumento de la edad.(192)  

Estos hallazgos son realmente alarmantes, ya que sugieren que la DP puede ser progresiva, y 

que el síndrome de dolor puede intensificarse con la edad o la duración de la DP en un subgrupo de 

mujeres con mayor severidad del dolor.  
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 7.5. ROL DE LA DP EN EL IMPACTO DEL DOLOR CRÓNICO 

 
La DP tiene un grave impacto. Es un síndrome de dolor crónico padecido por casi la totalidad 

de las adolescentes, y un 20% de ellas la sufren de manera severa, con una intensidad que impide 

las actividades de la vida diaria.(133) Dada la implicación de mecanismos centrales de dolor, y pese a 

que no se ha podido evaluar en esta investigación, se sugiere que varios factores de los que se han 

explorado, como la ansiedad, la depresión, el estrés o la edad de la menarquía, que no han mostrado 

influencia en los mecanismos de dolor en las participantes de esta investigación (siendo todas 

mayores de edad), sí podrían tener relevancia en la emergencia de la DP durante los primeros ciclos 

menstruales. La DP surge en la pubertad, un período extremadamente sensible para el sexo 

femenino y en el que también emergen las diferencias ligadas al sexo en el impacto del dolor.(102) En 

dicho contexto, la interacción de determinados factores podría conducir a una mayor vulnerabilidad 

del sistema nociceptivo durante el desarrollo sexual femenino, que coincide con la menarquía.(107) 

Entre dichos factores, destacarían el surgimiento de las hormonas sexuales, con la consiguiente 

adaptación de los sistemas inmune, endocrino y nociceptivo a las hormonas sexuales y a los eventos 

de las vísceras reproductivas. A su vez, los cambios de la pubertad se asocian a una esfera emocional 

vulnerable, y la repercusión de todos estos aspectos podría agravarse ante una menarquía precoz. 

Factores cognitivos como las expectativas negativas, incluso una aversión respecto a la 

menstruación, junto a la catastrofización ante el dolor, y otros factores socio-culturales ligados al 

rol de género y a la menstruación, también podrían mediar esta vulnerabilidad del sistema 

nociceptivo.(15,16) Asimismo, los antecedentes de dolor intenso y/o recurrente en la región 

abdomino-lumbo-pélvica por posibles problemas intestinales, miccionales o musculoesqueléticos 

que inciden durante la infancia, podrían estar asociados al desarrollo de la DP. Sin embargo, la 

relación entre estos factores, los mecanismos de dolor y la emergencia de la DP durante la pubertad 

no ha sido explorada hasta la fecha.  

En cuanto a la recurrencia y cronificación de la DP una vez instaurada, intervendrían los 

mecanismos de facilitación central del dolor que se han evidenciado en la presente investigación en 

mujeres ya adultas, y que podrían estar mediados por mecanismos de potenciación de la eficacia 

sináptica a largo plazo y una disminución progresiva de la eficacia de los sistemas inhibitorios. Los 

resultados de alteraciones funcionales y estructurales en la sustancia gris y el área somatosensorial 

del córtex cerebral en otros estudios sobre mujeres adultas con DP sustentan esta hipótesis.(159)  
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Por otra parte, en la DP también participa la nocicepción periférica asociada a las 

contracciones anómalas del útero y al aumento en la producción de sustancias inflamatorias. Estos 

fenómenos guardan similitud con los observados en los síndromes de vejiga dolorosa y de intestino 

irritable, donde hay procesos inflamatorios y una hipercontractibilidad visceral dolorosa en ausencia 

de daño tisular, considerándose también síndromes de dolor crónico primario.(10,71) Asimismo, no 

responden suficientemente a los antiinflamatorios, son sensibles a las variaciones de las hormonas 

sexuales y han mostrado manifestaciones de hiperalgesia generalizada.(71) Por tanto, en base a los 

resultados de esta tesis, se propone que la DP podría ser un síndrome comparable al intestino 

irritable y a la vejiga dolorosa, que han sido más estudiados, en cuanto a la existencia de mecanismos 

centrales de dolor facilitados, a los que se añaden los fenómenos periféricos de inflamación e 

hipercontractilidad visceral. Adicionalmente, la estrecha relación entre estas tres vísceras pélvicas, 

que comparten aferencias nociceptivas (fig. 16), se manifiesta en los fenómenos de 

hipersensibilidad intestinal y vesical presentes en muchas mujeres con DP durante la fase menstrual 

dolorosa.(149) Más aún, un estudio reciente ha mostrado que en algunas mujeres con DP coexiste 

una hipersensibilidad silente en la vejiga también fuera de la fase dolorosa, hallándose hiperalgesia 

durante las pruebas de llenado vesical, pero sin manifestarse un síndrome de vejiga dolorosa. En 

ellas, además, se encontró una mayor facilitación central de los mecanismos de dolor frente a las 

que presentaban DP sin hiperalgesia vesical.(136) Por tanto, el estudio de la DP podría también ayudar 

a esclarecer las alteraciones nociceptivas que subyacen a los síndromes de vejiga dolorosa e 

intestino irritable, síndromes que conllevan una gran afectación de la calidad de vida para quienes 

los padecen y cuya principal comorbilidad es la dismenorrea. 

Paralelamente, las cifras epidemiológicas existentes sobre el impacto del dolor crónico no han 

contemplado la DP. La reciente inclusión de la DP como síndrome de dolor crónico debería favorecer 

que se investigue la relación entre las alteraciones del sistema nociceptivo en estas mujeres y el 

futuro desarrollo de otros síndromes de dolor crónico. Según los resultados presentados, esta 

relación comórbida podría estar mediada por una facilitación de los mecanismos centrales de dolor 

durante las fases menstrual y premenstrual del ciclo.  
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8. FORTALEZAS Y LIMITACIONES 
 

 

El protocolo de evaluación multivariable realizado en la presente tesis permite una visión 

integral de los mecanismos del dolor en las mujeres con DP. La validez de los métodos y hallazgos 

relativos a los umbrales de dolor a la presión, la sumación temporal del dolor, el dolor residual y la 

distribución del dolor, está ampliamente contrastada.  

El procedimiento utilizado para valorar la modulación del dolor clínico es, sin embargo, 

novedoso. Por tanto, a pesar de aportar evidencia nueva y quizá abrir un campo de investigación 

hasta ahora inexplorado, sus resultados no pueden contrastarse con los de otros estudios que han 

valorado los mecanismos de inhibición mediante el procedimiento estandarizado de modulación 

condicionada del dolor. Este es uno de los aspectos que se investigarán en los estudios que sigan a 

la presente tesis doctoral. 

Una limitación de esta tesis es no haber realizado una evaluación laparoscópica para 

descartar la dismenorrea secundaria. No obstante, los rigurosos criterios de selección y el proceso 

de selección prospectivo compensan dicha carencia, permitiendo asegurar el cumplimiento de la 

condición de DP sin ser precisa una exploración quirúrgica. Además, la condición de control sana 

también fue estrictamente asegurada.  

Una fortaleza notable de la presente tesis es la evaluación de diferentes momentos del ciclo 

menstrual, con especial esfuerzo metodológico para captar los días premenstruales. Sin embargo, 

no se han medido los niveles hormonales. Por lo tanto, aunque se haya demostrado que los niveles 

son normales en las mujeres con DP,(145) si existiera algún desequilibrio hormonal en las 

participantes de esta investigación, podría haber influido en los resultados. No obstante, esto es 

poco probable dado que en todas las participantes se confirmó la ovulación y se exigió una duración 

regular del ciclo, mientras que las alteraciones hormonales generalmente afectan a estos aspectos.  

Por último, en cuanto a las participantes que componen el subgrupo de mujeres más jóvenes 

(hasta 5 años después de la menarquía), estos resultados solo son extrapolables a aquellas sin 

menarquía precoz. Por motivos éticos no se incluyó a participantes menores de edad, lo que impidió 

la selección de mujeres con menarquía precoz en los subgrupos DP y CN más jóvenes. El subgrupo 

DP<5 ha mostrado menores manifestaciones de facilitación central del dolor respecto a las mujeres 



 

 116 

con DP de mayor edad, que sí tuvieron una menarquía más temprana. Dado que la menarquía 

precoz se ha relacionado con una mayor predisposición al dolor crónico, es posible que este criterio 

respecto a la mayoría de edad de las participantes haya influido en los resultados encontrados en la 

comparación de los subgrupos.  

Sin embargo, esta es la primera investigación que estudia los mecanismos de dolor en DP 

comparando subgrupos de distinta duración de la historia de dolor, aportando información 

relevante que debe abrir un nuevo campo de investigación en DP.  
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 9. FUTURAS LÍNEAS DE INVESTIGACIÓN 
 
 
 

9.1. Dismenorrea Primaria 

Esta tesis doctoral refuerza la evidencia previa que indica que las mujeres con DP presentan 

mecanismos de facilitación central del dolor, y éstos se agravan en la fase menstrual. Sin embargo, 

todavía en la actualidad los estudios clínicos incluyen a participantes con dismenorrea primaria 

conformando el grupo de sanas, o no informan de la existencia de dismenorrea comórbida, junto a 

que en muchos casos no tienen en cuenta la fase del ciclo menstrual en la que se hallan las 

participantes, ni estudian a las poblaciones femeninas en distintos momentos del ciclo menstrual. 

Por tanto, es preciso tomar con cautela los resultados de las investigaciones que han sido llevadas 

a cabo sin considerar la dismenorrea ni el ciclo menstrual y, sería precisa una revisión sistemática y 

metaanálisis para evaluar la validez de la evidencia existente.  

Asimismo, la investigación sobre los mecanismos del dolor en las mujeres con DP sigue siendo 

escasa y son precisos futuros estudios que confirmen los presentes resultados, especialmente 

respecto a la eficacia de los mecanismos de inhibición del dolor en esta población, y su influencia en 

el desarrollo y duración de la historia de dolor. No obstante, los resultados de esta tesis doctoral en 

cuanto a la evolución de los mecanismos de dolor indican la necesidad de tratar de manera precoz 

la DP para evitar su impacto a largo plazo. Dada la evidencia mostrada acerca de la terapia hormonal, 

queda de manifiesto la necesidad de investigar nuevos tratamientos, más efectivos y con menor 

repercusión negativa para la calidad de vida, la salud y la fertilidad de las mujeres.  

Por último, se considera imprescindible la realización de estudios longitudinales prospectivos 

sobre niñas pre-púberes, identificando los mecanismos de dolor mediante pruebas sensoriales 

cuantitativas, la distribución del dolor inducido experimentalmente y la modulación condicionada 

del dolor, que evalúe los factores emocionales, cognitivos, socioculturales, homeostáticos, 

genéticos, y la calidad de vida, con seguimiento durante los primeros ciclos menstruales y a medio 

y largo plazo. Conocer los mecanismos de regulación del sistema nociceptivo durante los primeros 

años en los que se instauran las hormonas sexuales, los ciclos menstruales y los eventos en las 

vísceras reproductivas, podría esclarecer tanto la emergencia de la DP como su posterior 

comorbilidad y, por ende, su influencia en el impacto del dolor crónico en el sexo femenino.  
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9.2. El dolor crónico en el sexo femenino 

La mayor predisposición al dolor en el sexo femenino continúa sin poder explicarse. La 

hipótesis más aceptada respecto a las diferencias entre sexos en los mecanismos de dolor es que 

radican en las múltiples interacciones de factores neuro-endocrinos, neuro-inmunes, psicosociales 

y epigenéticos(64,100) (fig. 7). Sin embargo, existe aún una gran laguna de conocimiento en este campo 

de estudio. Además, los mecanismos que hoy en día se conocen y aplican en la investigación del 

dolor, han sido estudiados casi exclusivamente en el sexo masculino. Por ello, es posible que no sean 

válidos, o sólo lo sean parcialmente, para comprender los mecanismos que subyacen a la transición 

y al mantenimiento del dolor nociplástico en el sexo femenino. Concretamente, la evidencia sigue 

siendo muy escasa respecto a la comparación de mujeres sanas y mujeres con dolor crónico, 

representando menos del 10% de toda la investigación llevada a cabo durante la última década en 

el área del dolor.(89) Según los resultados expuestos, la edad, la duración de la historia de dolor y las 

fluctuaciones de las hormonas sexuales a lo largo del ciclo se relacionan con la alteración de los 

mecanismos de dolor en mujeres con DP. Es preciso investigar si dichos factores también se 

relacionan con mecanismos de dolor facilitados en otros cuadros de dolor crónico especialmente 

prevalentes en el sexo femenino. Paralelamente, se desconoce si la influencia que ejerce el ciclo 

menstrual sobre el sistema nociceptivo, en mujeres sanas, varía a lo largo de los 40 años que 

comprenden la etapa fértil femenina.  Por lo tanto, se propone la realización de estudios acerca de 

los mecanismos de dolor en población femenina sana frente a mujeres con dolor crónico, teniendo 

en cuenta la edad y la duración de la historia de dolor, y considerando las fases del ciclo menstrual.  

Adicionalmente, conocer si la DP existía previamente en las mujeres que padecen otros 

síndromes de dolor crónico con dismenorrea comórbida, o bien ésta se desarrolló posteriormente, 

aportaría información importante respecto al rol del dolor menstrual recurrente en la prevalencia 

del dolor crónico en el sexo femenino. 
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9.3. Distribución del dolor 

La creciente prevalencia de cuadros de dolor crónico expandido o generalizado, como la 

fibromialgia o el dolor musculoesquelético presente en varias localizaciones, implica la necesidad 

de investigar los mecanismos que subyacen a la distribución del dolor. Durante los últimos años, 

investigadores de la Universidad de Aalborg y de la Universidad San Jorge han llevado a cabo 

estudios acerca de los métodos para cuantificar el fenómeno de la expansión de las áreas de 

dolor.(39,67,162,178)  

La presente investigación amplía la evidencia y demuestra que son válidos para hallar 

manifestaciones de facilitación e inhibición del dolor en pacientes con dolor crónico primario 

referido desde las vísceras. De hecho, en esta investigación, la distribución del dolor inducido por 

presión ha manifestado con mayor sensibilidad los cambios a lo largo del ciclo y las diferencias entre 

los subgrupos de edad en DP, frente al resto de variables cuantificadas.  

Sin embargo, es necesario continuar aplicando dichos métodos para investigar los 

mecanismos de inhibición descendentes implicados en la modulación de la distribución del dolor. 

La observación del fenómeno de modulación condicionada, enfocado en cuantificar la inhibición de 

las áreas de dolor, se postula como una herramienta prometedora para esclarecerlo. 
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10. IMPLICACIONES CLÍNICAS 

 

En el abordaje de pacientes con dolor es preciso conocer los mecanismos de dolor que 

subyacen a las manifestaciones clínicas. Solo así es posible plantear un tratamiento eficaz, alineado 

con los mecanismos alterados, y evaluar su progresión. La presente tesis doctoral se ha realizado 

con el fin de avanzar en la comprensión de los mecanismos de dolor y, particularmente, de hacerlo 

a través de herramientas útiles para la práctica clínica de fisioterapia.  

Las pruebas de cuantificación de la función sensorial son herramientas ampliamente 

respaldadas por la evidencia científica y se mantienen en continua investigación, desarrollándose 

métodos y herramientas de medida que implementan los conocimientos neurofisiológicos hallados 

mediante neuroimagen o investigación de laboratorio. Se han descrito múltiples métodos para 

evaluar la función sensorial. Sin embargo, para optimizar la práctica clínica, es especialmente 

ventajoso conocer cuáles de estos métodos pueden aportar información más relevante en cada 

síndrome. Mientras que otros estudios en mujeres con DP no han hallado manifestaciones de 

mecanismos de dolor facilitados aplicando diferentes modalidades de estimulación térmica 

(repetida, mantenida y umbral de tolerancia), y midiendo únicamente la intensidad del dolor 

inducido,(136,158,161) los métodos de esta investigación sí han permitido evidenciar la existencia de 

hiperalgesia y aumento de la expansión de las áreas de dolor. Por tanto, la presente tesis doctoral 

contribuye a mejorar las herramientas clínicas, recomendando el registro de las áreas de dolor en 

la anamnesis para obtener indicios de una posible facilitación central de los mecanismos de dolor 

en las pacientes que padecen DP.   

El dolor musculoesquelético es la entidad más frecuentemente abordada en fisioterapia. Es 

ampliamente conocido que la nocicepción visceral se manifiesta en forma de dolor referido a los 

tejidos musculoesqueléticos con los que comparte aferencias. Los hallazgos de esta tesis, además, 

muestran que el dolor ligado a eventos viscerales, incluso en ausencia de patología, es capaz de 

mantenerlos en una situación de hiperalgesia. Por tanto, evaluar la función visceral y sus 

manifestaciones es esencial en la anamnesis de los pacientes con dolor musculoesquelético. Esta es 

una práctica habitual en la especialidad de fisioterapia uro-ginecológica a la hora de abordar el dolor 

y las disfunciones a nivel suelo pélvico, y sería recomendable su extensión a todos los profesionales 

de la salud cuyos pacientes perciben dolor en las estructuras musculoesqueléticas.  
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Adicionalmente, esta investigación demuestra que, aunque la hiperalgesia ligada a la 

nocicepción visceral recurrente es generalizada, sus manifestaciones son mayores en los tejidos 

somáticos en los que se percibe el dolor referido. Por tanto, dado que la causa más prevalente e 

incapacitante de dolor musculoesquelético es el dolor lumbar, y las vísceras pélvicas (útero, vejiga 

e intestino) han mostrado ser un foco nociceptivo periférico notablemente frecuente y ligado a 

fenómenos de hiperalgesia, la recomendación anterior sería especialmente relevante en los 

pacientes con dolor lumbar.  

Por otro lado, en base a los mecanismos de facilitación central del dolor hallados en las 

mujeres con DP, la anamnesis de todas las pacientes debe recoger información acerca de los 

parámetros de intensidad, frecuencia y distribución corporal del dolor menstrual, de manera 

sistemática. En caso de pacientes con DP severa (dolor menstrual de intensidad superior a 60 en 

una EVA de 100 mm), el fisioterapeuta debe tener en cuenta la alteración del sistema nociceptivo 

que existe de manera basal en estas pacientes, que podría influir en su percepción del dolor y en su 

respuesta a los tratamientos. Respecto al pronóstico del dolor musculoesquelético, incluso en casos 

de lesión aguda, la presencia de DP podría predisponer a una mayor probabilidad de cronificación 

del dolor, dada la facilitación central existente.  

Paralelamente, los resultados respecto al ciclo menstrual sugieren que, en cualquier paciente 

con dolor crónico, han de incluirse cuestiones acerca de la fluctuación de los síntomas en las 

distintas fases del ciclo menstrual. Conocer si las fluctuaciones hormonales son un factor relevante 

en el cuadro clínico de las pacientes permitiría optimizar su abordaje terapéutico. En este sentido, 

los hallazgos actuales indican que, en mujeres con DP, las manifestaciones de distribución de dolor 

y de dolor residual frente a la estimulación mecánica están aumentadas en las fases menstrual y 

premenstrual del ciclo. Más aún, en fase menstrual y/o en momentos en los que el dolor clínico está 

presente, la estimulación mecánica mantenida supone un aumento del dolor clínico en algunas 

mujeres. Por tanto, las técnicas manuales que implican la aplicación de presión supraumbral, y que 

están presentes en muchos de los tratamientos de fisioterapia musculoesquelética, podrían 

provocar una mayor sensibilización en lugar del alivio sintomático perseguido.  
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El objetivo último de las investigaciones sobre dolor, como esta, es adecuar el tratamiento de 

los y las pacientes con dolor crónico a los mecanismos que lo subyacen. Esto es importante dado 

que, cuando existe una facilitación central de los mecanismos de dolor,  no hay una buena respuesta 

a los tratamientos con acción periférica, como los fármacos antiinflamatorios y opioides, la cirugía, 

o la terapia manual, que sí son efectivos para disminuir el dolor nociceptivo asociado a un daño 

tisular. En su lugar, el tratamiento multimodal e interdisciplinar es crucial en el tratamiento del dolor 

crónico asociado a mecanismos de dolor facilitados. Los programas terapéuticos que mayor eficacia 

han mostrado a la hora de revertirlos incluyen la educación en dolor, la terapia cognitivo-

conductual, el ejercicio terapéutico, la actividad física y la exposición gradual a los contextos 

evitados, abordando los factores psicosociales implicados. En cuanto a estos últimos, la falta de 

hallazgos de la presente investigación respecto al componente emocional asociado a la DP debe 

alertar al clínico a la hora de explorar los factores cognitivos posiblemente asociados.  

Adicionalmente, estos programas deben plantearse teniendo en cuenta el comportamiento 

cíclico de la mujer y ampliando las estrategias de autoconocimiento en relación al ciclo menstrual. 

La realización de programas preventivos en población pre-adolescente, incluyendo educación en 

dolor y ciclo menstrual, desmitificando creencias y expectativas en relación a la menstruación, sería 

también conveniente dado el componente cognitivo y emocional implícito en el dolor asociado a 

mecanismos de facilitación centrales.  

Paralelamente, los hallazgos de esta investigación sugieren una disminución de la eficacia de 

la analgesia endógena en DP. Dado que la actividad física se asocia a una mayor capacidad de 

inhibición descendente, la promoción del ejercicio entre esta población es especialmente 

importante.  
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11. CONCLUSIONES 

 

1. La hiperalgesia generalizada y permanente y la amplificación de las áreas de dolor inducidas 

por presión son características de la dismenorrea primaria, relacionadas con la recurrencia y 

exacerbación del dolor menstrual.  

2. Estas alteraciones son más pronunciadas durante la menstruación y los días 

premenstruales libres de dolor, en comparación con la fase de ovulación, por lo que las mujeres con 

DP muestran una mayor vulnerabilidad nociceptiva durante los momentos del ciclo en los que existe 

la menor concentración de estrógenos y progesterona.  

3. La duración de la historia menstrual no muestra efecto en las mujeres sanas, mientras que 

es un factor que parece impactar de manera progresiva en los mecanismos de dolor en mujeres con 

DP, en las que una mayor duración de la historia de dolor menstrual se asocia a una mayor 

facilitación central y a una menor inhibición descendente del dolor. 

4. Tanto la distribución del dolor menstrual como la distribución del dolor inducido por 

presión son variables especialmente relevantes para informar sobre los mecanismos centrales de 

facilitación del dolor en las mujeres con DP.  

5. Por último, además de la edad o duración de la historia menstrual, las fases del ciclo 

menstrual y la existencia y severidad del dolor menstrual son variables importantes que pueden 

influir significativamente en los resultados de los estudios sobre dolor en población femenina.  
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ANEXO I       Dictamen favorable del CEIC Aragón  
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ANEXO II         Consentimiento informado 
 

 

  
 
Apreciada Sra.:  
Se le invita a participar en un proyecto de investigación titulado:  
“Exploración de los mecanismos de dolor durante el ciclo menstrual, en mujeres sanas con y sin 
dismenorrea primaria.”  
  
Antes de decidir sobre su participación en el estudio es importante que entienda en qué consiste. Por favor, 
lea detenidamente este documento y haga todas las preguntas que le puedan surgir. Se le entregará una 
copia de este documento y podrá disponer del tiempo que considere oportuno y consultar con su familia o con 
su médico habitual antes de decidir su participación.  
  
Así mismo, sea usted consciente de que se le podrá contactar en futuras ocasiones para realizar posibles 
estudios de seguimiento o de nueva intervención, en cuyo caso volverá a ser necesaria su información y 
consentimiento.   
  
Se le informa de que el presente estudio no generará beneficios para su salud, al no presentar ninguna 
intervención terapéutica, si bien podrá obtener información respecto a la sensibilidad y respuesta al dolor de 
su organismo si así lo desea.  
  
 
OBJETIVO DEL ESTUDIO:  
 
El objetivo del presente estudio, que consta de 3 fases, es observar si, en relación a las mujeres sin dolor 
menstrual, en mujeres con dismenorrea primaria:  

• Está presente un fenómeno de hiperalgesia que en neurofisiología del dolor se denomina 
“Sensibilización Central”.  

• Existe alteración en un mecanismo central específico implicado en la modulación del 
dolor.   

  
NÚMERO DE PARTICIPANTES:  
 
Se requieren para este estudio un total de 60 mujeres: 30 mujeres que padezcan dolor menstrual moderado-
severo y que actualmente estén sanas y asintomáticas en el resto de las fases del ciclo, para el grupo 
experimental; y 30 mujeres que no padezcan o presenten leve dolor menstrual y que actualmente estén sanas 
y asintomáticas en el resto de las fases del ciclo, para el grupo control.  
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PARTICIPACIÓN DE LAS VOLUNTARIAS EN EL ESTUDIO:  
 
El estudio consistirá en un cuestionario diario que usted rellenará autónomamente en su domicilio durante 
todo el ciclo menstrual de estudio, informando acerca del dolor, y tres encuentros con un fisioterapeuta, de 
aproximadamente media hora cada uno.   
 

1. Durante la primera sesión, se procederá a una sesión de familiarización con los 
cuestionarios/escalas a cumplimentar y los procedimientos y aparatos de medición del estudio. Así 
mismo se le darán instrucciones sobre la utilización autónoma de los kits de detección hormonal de 
ovulación mediante orina, los cuales le serán entregados y deberá utilizar a partir del día 10 de su 
ciclo. Usted será informado además sobre cómo proceder para comunicar al investigador sus 
respectivos días de inicio de menstruación y de ovulación.  

  
2. En las 3 siguientes sesiones de estudio, su participación consistirá en:   

• Cumplimentar cuestionarios referentes a síntomas menstruales y estado emocional.  

• Medición de los umbrales de dolor a la presión. Consiste en la aplicación mediante un aparato 
de una presión que se va incrementando gradualmente sobre la piel. En el momento que esa 
presión empieza a ser ligeramente dolorosa, el sujeto presiona un botón y el investigador 
automáticamente retira la presión.  

• Posteriormente, se realizará una presión sobre un punto de la cadera, ligeramente por encima 
de su umbral de dolor, y dicha presión será mantenida durante un minuto, pudiendo  producir 
dolor en alguna parte de la pelvis, espalda, abdomen, etc.  

 
Para evaluar el dolor percibido, se le solicitará que registre tal área dolorosa en una aplicación electrónica con 
el dibujo del cuerpo humano. Así como su intensidad en una Escala Visual Analógica (0-100).  
Esta estimulación mecánica es un proceso mínimamente doloroso, utilizado en varios estudios anteriormente, 
y que no implica riesgo para el participante (no se han descrito problemas o efectos secundarios derivados de 
mantener un estímulo de presión mínimamente doloroso, 1 minuto sobre la piel y el músculo).  
 
Estas mediciones serán realizadas en tres momentos diferentes del ciclo, que se corresponderán con la 
menstruación (días 1 a 2), la ovulación (días 12 a 17) y la fase lútea tardía o premenstrual (días 26 a 28). Para 
confirmar la ovulación, se le proporcionarán kits de detección hormonal en orina que usted deberá realizar en 
su domicilio a partir del día 10 de su ciclo hasta que la coloración de la tira reactiva indique el período de 
ovulación, momento en el cual deberá comunicárselo al investigador principal. El procedimiento para llevar a 
cabo la prueba es sencillo, mediante orina, hallándose perfectamente especificado en las instrucciones que se 
le facilitarán, y sin conllevar ningún riesgo para su salud.   
  
Tras la finalización de las 3 sesiones exploratorias en todas las participantes, al comparar los resultados de los 
dos grupos, será posible comprobar o rechazar las hipótesis enumeradas.  
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Las 3 sesiones exploratorias exigen ser realizadas durante un mismo ciclo menstrual y en los momentos 
oportunos. Por tanto, será de suma importancia que usted comunique al investigador, a la mayor brevedad 
posible y mediante correo electrónico, el inicio de su menstruación, así como el día de ovulación confirmada 
mediante el kit de detección hormonal.  
  
 
Además, usted debe comprometerse a:  
 

1. No tomar ninguna medicación desde 24h antes de cada experimento. En caso contrario deberá 
informarlo al investigador, ya que puede influir en las mediciones y se anulará la sesión.  
 

2. No consumir café, té, alcohol ni tabaco, ni practicar actividad física moderada/intensa 2h horas antes 
de cada sesión experimental.  
 

3. No desvelar en ningún momento al investigador ningún dato sobre su dolor menstrual.  
 

3. Informar de cualquier dolor, enfermedad de cualquier tipo y/o medicación de cualquier tipo que 
pudiera suceder durante el tiempo del estudio. Además de informarlo en el cuestionario diario que 
rellenará en su casa, debe informar inmediatamente al investigador por correo electrónico si surge 
algún dolor o problema de salud en días no menstruales. 
 

  
Beneficios/riesgos:  
Tanto la estimulación por presión como la determinación del umbral del dolor a la presión son procedimiento 
seguros, que han sido usados en numerosos estudios sin ningún tipo de efecto adverso, secundario o derivado 
de ellos, debido a su carácter extremadamente sencillo y poco invasivo.  
Se le informa de que el presente estudio es observacional, por lo que no presenta ninguna intervención 
terapéutica para la mejora de su salud de la usted pudiera beneficiarse, si bien podrá obtener información 
respecto a la sensibilidad y respuesta al dolor de su organismo, siempre que así lo desee.  
  
Participación voluntaria:  
Su participación en el estudio es enteramente voluntaria. Usted decide si quiere participar o no. Incluso si 
decide participar, puede retirarse del estudio en cualquier momento sin tener que dar explicaciones. En ningún 
caso esto afectará a su atención posterior.  
Se le informa de que el presente estudio es observacional, por lo que no presenta ninguna intervención 
terapéutica para la mejora de su salud de la usted pudiera beneficiarse, si bien podrá obtener información 
respecto a la sensibilidad, respuesta al dolor y capacidad de modulación del dolor de su organismo, siempre 
que así lo desee.  
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Confidencialidad:  
Toda la información que se recoge de usted se guardará y analizará mediante un sistema informático, 
manteniéndose la estricta confidencialidad de acuerdo a la legislación nacional vigente Ley Orgánica de 
Protección de Datos de Carácter Personal (Ley Orgánica 15/1999 y Real Decreto 223/04). La información que 
dé sobre usted a los investigadores será protegida para mantener su confidencialidad de acuerdo a la ley 
vigente, sin que se facilite ningún dato que le identifique o pueda llegar a identificarle, no será publicada en 
prensa científica sin su autorización, y sólo se utilizará con fines investigadores.   
Le informamos de que los datos de carácter personal recabados serán incorporados a un fichero titularidad de 
FUNDACION UNIVERSIDAD SAN JORGE, necesario para la correcta gestión del Proyecto de investigación 
“Exploración de los mecanismos de dolor durante el ciclo menstrual, en mujeres con y sin 
dismenorrea primaria”. Asimismo, le informamos de que sólo se recogerán los datos estrictamente 
necesarios para el estudio y que éstos no se comunicarán a terceros ajenos al servicio, salvo en los supuestos 
legalmente previstos.  
De acuerdo con lo dispuesto en la Ley Orgánica 15/1999, de Protección de Datos de Carácter Personal, en 
cualquier momento usted puede ejercitar sus derechos de acceso, rectificación, cancelación y oposición, 
enviando una solicitud por escrito acompaña de una fotocopia de documento oficial que lo identifique a la 
Universidad San Jorge, Autovía A-23 Zaragoza-Huesca, km.299, 50830 - Villanueva de Gállego (Zaragoza).  
Se le asignará un código de identificación anónimo que se asociará a los datos del estudio, para evitar su 
identificación. En el cuaderno de recogida de datos figurará ese código y no constarán sus iniciales junto a su 
fecha de nacimiento para mantener el anonimato. En la publicación de los resultados se conservará su 
anonimato y en caso de abandonar el estudio, los datos recogidos hasta ese momento serán utilizados, 
conservando las garantías mencionadas.  
  
  
 
Preguntas/Información:  
Si usted tiene alguna pregunta con respecto al estudio puede contactar con la investigadora principal:  
Rocío Fortún Rabadán: rfortun@usj.es 
 
  
 
En consecuencia,   
Yo, Dña. ____________________________________________________, de ______ años de edad y con DNI 
nº______________, manifiesto que he sido informada de los procedimientos incluidos y las implicaciones que 
supone la participación en el estudio “Exploración de los mecanismos de dolor durante el ciclo 
menstrual, en mujeres con y sin dismenorrea primaria”.  
  
Comprendo que mi participación es voluntaria, y que puedo retirarme del estudio: Cuando quiera. Sin tener 
que dar explicaciones. Sin que esto repercuta en mi atención posterior.  
  

mailto:rfortun@usj.es


Tesis doctoral por Rocío Fortún Rabadán (2022) 
Mecanismos de dolor en dismenorrea primaria. Influencia del ciclo menstrual y la historia de dolor. 

 

 145 

 
Tomando ello en consideración, otorgo libremente mi consentimiento a participar en las sesiones que me 
realizarán los investigadores de la Universidad de San Jorge:   

Sí  No   
  
  
Deseo ser informado sobre los resultados del estudio:    

Sí  No   
  
Presto consentimiento al tratamiento de mis datos clínicos con fines estadísticos y científicos, lo cual se llevará 
a cabo mediante procesos adecuados de disociación de datos que impidan la identificación de los participantes 
del estudio.  

Sí  No   
  
Acepto que los datos derivados de este estudio puedan ser utilizados en futuras investigaciones:    

Sí  No   
  
Doy mi conformidad para que mis datos clínicos sean revisados por personal ajeno al centro, para los fines del 
estudio, y soy consciente de que este consentimiento es revocable.  

Sí  No   
  
  
Con la firma del presente documento, y si realiza la marcación de los círculos correspondientes, usted otorga 
consentimiento al tratamiento de los datos de salud que nos ha proporcionado como participante de este 
proyecto de la Universidad San Jorge, consentimiento que podrá ser revocado en cualquier momento sin que 
de ello se derive consecuencia alguna para usted.   
 
He recibido una copia firmada de este Consentimiento Informado.  
Firma del participante:   
 
 
He explicado la naturaleza y el propósito del proyecto al participante mencionado  
Firma del investigador:   
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APARTADO PARA LA REVOCACIÓN DEL CONSENTIMIENTO:  
 
Yo, Dña. ____________________________________________________, de ______ años de edad y con DNI 
nº______________, revoco el consentimiento para la participación en el estudio “Exploración de los 
mecanismos de dolor durante el ciclo menstrual, en mujeres con y sin dismenorrea primaria”, 
arriba firmado, con fecha _____________________.  
 
Fecha de la revocación:   
 
Firmado:   
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